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Abstract	
Introduction	
Around one quarter of Australian and one third of US adults are classified as obese, with increasing 
prevalence over the past two decades. Class III obesity is the fastest growing BMI category, 
demonstrated by a fourfold increase between 1980 and 2000 in Australia. The negative health 
consequences of increasing obesity are well documented with regard to the early development of 
insulin resistance, type 2 diabetes, hypertension, dyslipidemias, sleep apnoea, cardiovascular disease, 
cancer and musculoskeletal pain, which can all lead to impaired physical function and early mortality. 
Developing effective strategies to limit or prevent these adverse health outcomes are important to 
reduce the burden on both individuals and the healthcare system. 
Lifestyle modification programs for overweight and obese individuals are effective at reducing 
cardiometabolic risk and body weight, and enhancing fitness. They are often limited by low levels of long 
term adherence. Bariatric surgery can provide substantial weight loss that is sustained for years, and 
occurs even in the absence of exercise. The exercise recommendations in the Australian Clinical 
Guidelines for the Management of Overweight and Obesity are largely based on studies of overweight 
and Class I obesity, and these may not be suitable for those with Class II obesity and above. The purpose 
of the studies in this thesis was to investigate the effects of exercise training for women with severe 
obesity who were undergoing energy restriction with the intention of losing substantial amounts of 
weight.  
Methods	
This thesis presents data for the first six months as part of a 12 month randomised controlled trial. 
Thirty‐four women (Mean age, 37 years ± 8; BMI, 39.3 kg.m‐2 ± 6.3) with at least one obesity‐related co‐
morbidity were recruited. Participants were randomised to either energy restriction plus exercise 
training (EXER; n=19), or to energy restriction alone (ER; n=15). Both groups underwent energy 
restriction either by a very low energy diet supervised by a Dietitian, or via laparoscopic adjustable 
gastric banding (LAGB) with follow‐up standard care. EXER was prescribed a total of 300 minutes of 
aerobic and resistance exercise per week, comprising a combination of supervised facility‐based exercise 
and self‐administered home‐based exercise. Participants underwent testing at three and six months for 
measures of body composition, aerobic power, physical function, and markers of cardiometabolic 
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disease. Primary analysis of the data were conducted using a factorial repeated measures split‐plot 
ANOVA, with intention to treat protocol for all variables to assess the interaction effect (group x time). 
Missing values for variables were replaced using an expectation maximisation algorithm with multiple 
imputations method. 
Results	
Adherence to energy restriction was similar between groups at three months (U = 96, Z = ‐.74, n.s). EXER 
attended most supervised exercise sessions (83 ± 15%; 86 ±12%; three months and six months, 
respectively). Fat mass loss in EXER was greater than ER at three months (M ± LSD; ‐6.1 ± 2.8kg, ‐10.4 ± 
2.5 kg, respectively) (p = .026, group x time), and at six months (M ± LSD; ‐16.2 ± 3.6 kg, ‐7.4 ± 4.2 kg, 
respectively), (p = .012, treatment x time). Lean mass loss was modest and similar for EXER and ER at 
three and six months (p = < .05, treatment x time). Central adiposity reduced more in EXER than ER as 
indicated by waist circumference, trunk fat mass, and android fat mass at three months (treatment by 
time interaction effect p =.036, .046, .013, respectively), and six months (treatment by time interaction 
effect p=.017, .037, .015, respectively). EXER improved Vo2peak relative to body mass to a greater extent 
than ER at six months (Mean difference ± LSD 4.8 ± 4.2 ml.kg‐1.min‐1), but not at three months (Mean 
difference ± LSD; 3.2 ± 3.4 ml.kg‐1.min‐1). Total cholesterol to HDL ratio (TC:HDL‐C) fell more in EXER at 
three months than ER (treatment by time, p = .046) but not at six months (treatment by time, p = .142). 
Systolic (SBP) and diastolic (DBP) blood pressure reduced in EXER but not ER at three months. There was 
a treatment by time interaction effect for diastolic blood pressure (p < .001 and p = .024, respectively) 
but not for SBP (p = .063 and p = .164, respectively) at three months. There were no treatment by time 
effects at six months for systolic or diastolic blood pressures. There were no treatment by time 
interaction effects for measures of insulin sensitivity or glucose regulation at three or six months. 
Conclusion	
This thesis provides a greater understanding for the role of exercise training during energy restriction for 
women with clinically severe obesity. The benefits of exercise training evolved during the three to six 
month period of observation. Exercise increased fat mass loss and protected lean mass throughout the 6 
month intervention. Aerobic power improved more at six months than at three months in the exercise 
group, whilst some markers of cardiometabolic health improved with exercise at different time points. 
The inclusion of 250 minutes of moderate to vigorous intensity aerobic and resistance exercise training 
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during energy restriction provided for clinically meaningful improvements in body composition, fitness, 
physical function and some markers of cardiometabolic disease.    
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1 Introduction	
Around one quarter of Australian and one third of US adults are classified as obese, with increasing 
prevalence over the past two decades [1‐3]. Lifestyle intervention programs including dietary and 
physical activity behaviour modification are thought to be critically important for the treatment of 
obesity, however these interventions are significantly hampered by low levels of program adherence [4]. 
Restricting energy intake provides the greatest stimulus for weight reduction compared to exercise 
alone in overweight to obese individuals [5, 6]. Exercise assists with weight reduction and weight 
maintenance [7, 8] and is particularly important for reducing morbidity and early mortality associated 
with obesity and lifestyle [9]. Bariatric surgery is the most effective long term strategy available to 
individuals with clinically severe obesity who have failed to lose weight through lifestyle and medical 
interventions [10, 11], but behaviour change is critical for ongoing improvement and weight loss success 
and the prevention of relapse [12].  Many bariatric surgery patients remain obese despite achieving 
around 50% reductions of excess weight [13‐15], and many make little change to their physical activity 
and exercise levels following surgery [16‐19]. Consequently, these people remain at high risk of 
developing cardio‐metabolic morbidity and mortality. 
The current Australian clinical guidelines for treatment of obesity [2] highlight the importance of 
encouraging exercise as part of the treatment of obesity and are consistent with the Canadian Clinical 
Practice Guidelines [20], the Clinical Practice Guidelines from the American College of Physicians [21] 
and the European Clinical Practice Guidelines [22]. The Australian Clinical Guidelines for Surgical 
Treatment of Obesity suggest that clinical outcomes can be improved when exercise physiologists are 
engaged as part of the multidisciplinary team following surgery, but stop short of recommending 
Accredited Exercise Physiologist’s as being essential to the management team [23, 24]. The exercise 
recommendations in the Australian Clinical Guidelines for the Management of Overweight and Obesity 
[2] are largely based on studies of overweight and Class I obesity, and these may not be suitable for 
those with Class II obesity and above. This may be due to a lack of controlled exercise training studies for 
changes in body composition following weight loss in clinically severe obesity during either diet or 
surgically induced energy restriction [25‐29]. Further exercise training studies in clinically severe obesity 
during rapid energy restriction are therefore required to better inform clinical decision making.  
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1.1 Incidence	and	Prevalence	of	Obesity	
Overweight and obesity are defined as the accumulation of excess adipose tissue in the body, caused by  
energy consumption in excess of energy expenditure; obesity is differentiated as a level of adiposity that 
impinges negatively on health [30]. The World Health Organisation (WHO) defines “overweight” as a 
body mass index (BMI) equal to or greater than 25 kg.m‐2, and “obesity” as a BMI equal to or greater 
than 30 kg.m‐2 [31], but BMI can erroneously categorise those with high levels of muscle and bone as 
“obese”. Central obesity is defined by the excess accumulation of fat around the waist, is a more 
accurate measure of obesity related cardio‐metabolic risk and is highly correlated to visceral adipose 
tissue [32‐34]. BMI and waist circumference categories are shown in Table 1‐1 [3, 31‐33].  
 
Table 1‐1 Classification of Obesity Using Body Mass Index and Waist Circumference 
  Underweight  Normal  Overweight  Grade 1 Obesity  Grade 2 Obesity  Morbid Obesity  Super Obese 
BMI (kg.m2)  <18.5  18.5‐24.9  25.0‐29.9  30.0‐34.9  35.0‐39.9  40.0‐49.9  ≥50 
   
Waist Circumference (cm)  Increased Risk  Significantly High Risk     
Men    ≥94  >102   
Women    ≥80  >88   
         
 
The prevalence of overweight and obesity has continued to rise in children, adolescents and adults in 
recent years [1]. Rates of childhood overweight and obesity in Australia have reached 25% in the 2007‐
2008 National health survey, of which 17% were overweight and 8% obese [1].  Childhood weight 
predicts adult weight and obesity [35]. In addition, around 50% of men and 26% of women become 
obese as adults despite being within the healthy weight range as children [36], further adding to the 
escalation of obesity.  Overweight and obesity increased by 6% since 2001 and now account for 68% of 
adult males and 55% of adult females in the Australian population [1]. In Australia between 1980‐2000 
the average BMI increased across age groups by 1.4 and 2.1 kg.m‐2 in men and women, respectively. 
Class III obesity grew at the fastest rate, achieving a fourfold increase [37]. This is consistent with a more 
recent report from a study of 1,500 women over a ten year period in Australia where there was a 70% 
increase in the prevalence of class III obesity [38]. In the US, similar increases in overweight and obesity 
are observed. Of particular concern is the alarming 52% rise in persons with a BMI greater than 40 kg.m‐
2 and a 75% increase in individuals with a BMI above 50kg.m‐2, and represents around 4.6% of the 
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population [3]. Individuals in Classes II and III obesity are at a higher risk of developing metabolic and 
cardiovascular disease compared to those with overweight and class I obesity [37, 39, 40].  
1.2 Burden	of	Disease	Associated	with	Obesity	
Life expectancy in Australia continues to rise despite an increase in the prevalence in morbidity [1]; this 
is due in part to improved medical treatments and interventions. However, obesity can reduce lifespan 
by 5.8 to 7.1 years [41]. Flegal and colleagues observed a gradual decrease in obesity‐related mortality 
between 1975 to 2002, suggestive of improved public health [42] and better treatments of obesity‐
related conditions such as cardiovascular disease, obesity related cancer, diabetes and kidney disease 
[43]. Co‐morbid conditions associated with obesity, or lifestyle related chronic diseases can mostly be 
preventable through changes to lifestyle, including improved diet, and increased physical activity [44]. 
These chronic conditions (premature heart disease, stroke, type 2 diabetes, and cancer) and associated 
health implications, consume approximately 60% of the Australian health care budget, totalling around 
$30 billion in 2000‐01 [45]. Individuals with class II and III obesity place at least twice the burden on the 
health care system than those in the healthy weight range [46, 47]. The direct medical costs of chronic 
disease are amplified by indirect costs, including  that related to employment and productivity [48]. In 
addition to reduced productivity at work, those with obesity related chronic disease also find it more 
difficult to secure employment [1]. An individual with obesity and five to seven or more chronic health 
conditions is 15‐30% less likely to be employed compared to those with 0‐1 chronic health conditions 
[1]. This may lead to additional burden on government welfare expenditure in Australia. Overall, the 
direct economic cost of overweight and obesity in Australia was estimated to be around $21 billion in 
2005 [47]  
1.3 Aetiology	of	Obesity	
Overweight and obesity are caused by energy imbalances resulting in energy being stored as body fat 
over a long period of time [49]. It is accepted that the development of obesity is multifactorial in nature, 
rather than mere overconsumption and lack of physical activity. It is believed that a number of societal 
and cognitive factors and physiological processes interact to enable obesity development [49, 50]. 
Nonetheless, the most significant risk factors for obesity remain sedentary behaviour and consumption 
of excess energy often in the form of “fast foods” [51], and these are associated with lower education 
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attainment [50], maternal smoking, consumption of sugar sweetened beverages, maternal diabetes, and 
lack of breast feeding [52].  
Genetic causes of obesity has been a focus of research in recent years, looking for relationships with 
hunger, weight gain and regain, and numerous metabolic processes [53‐55]. Some suggest that the 
identified obesity genes are just some of an estimated 100 or more genes yet to be identified which may 
help to explain the predisposition toward obesity [56]. Twins and adoption studies support a genetic 
predisposition for obesity development [57, 58], but this does not fully explain the rapid rise in rates of 
obesity in recent years [56].  There is a combined effect of genetics and shared familial environments on 
adiposity of children [59]. Some suggest that genetics can influence BMI by as much as 70% [58], while 
others believe this relationship decreases as BMI increases during adolescence to account for around 
30% of the influence, leaving environment to account for 50% of the variation in BMI [60].  
Exposure to an obesogenic environment can occur in‐utero. One study showed that children born to 
previously obese women had lower cardio‐metabolic risk factors compared to their older siblings born 
prior to the mother’s weight loss [61]. Children with obese parents are significantly more likely to 
become obese by the age of seven due to a strong contribution of the shared family environment [51]. 
Environment and societal influences continue to shape lifestyle choices into adulthood as demonstrated 
by Christakis et al. [62] where it was shown that an individual is at greater risk (171%) of becoming 
obese if a friend becomes obese, compared to when a sibling becomes obese (40%) [62]. An earlier 
study showed that the household environment during adolescence accounted for 50% of the variation in 
overweight, and that twins living together showed greater similarities in BMI than those living apart 
[60]. Although the mechanisms that lead to weight gain or loss are complex and not fully understood 
(behavioural, environmental, inherited, and physiological) [40, 63‐65], the final determination for 
alterations in weight can be viewed most broadly by an energy imbalance via one or both of energy 
over‐consumption and low energy expenditure. 
1.4 Clinical	Consequences	of	Obesity	
The negative health consequences of obesity are well documented with regard to the early 
development of insulin resistance, type 2 diabetes, hypertension, dyslipidemias, sleep apnoea, 
cardiovascular disease, cancer and musculoskeletal pain, which can all lead to impaired physical function 
and early mortality [39, 66‐68]. The health implications for categorising clinically severe obesity are not 
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absolute in the sense that there is not a demonstrable increase in the risk once an individual moves past 
a specific BMI. Instead the literature shows that there is a continuum of increasing health risk with 
increasing obesity as shown in Table 1‐2. 
Table 1‐2. The Relative Risk of Developing Obesity Related Co‐Morbidities. 
Obesity Related 
Morbidity 
Relative Risk  Reference 
Type 2 diabetes  Abdominal obesity  risk 2‐5 times compared to 
healthy weight. 
Cameron et al., 2009[69]  
  1kg weight gain  risk by 4.5‐7.3%.  Koh‐Banerjee et al., 2004[70] 
Ford et al., 1997[71] 
Hypertension  Obesity  risk 5 times compared to healthy weight.  Haslam and James, 2005[40] 
Dyslipidemia  Hyperlipidemia: 2.3 and 3.8 times  risk for obese 
men and women, respectively. 
Brown et al., 2000[72] 
  low HDL‐cholesterol: 6 times  risk in obese 
compared to healthy weight. 
Sleep apnoea  36 times  risk of moderate to severe sleep apnoea 
when 20% of weight is gained . 
Peppard et al., 2000[73] 
Osteoarthritis  Obesity  risk 4 times compared to healthy weight.  Formiguera and Cantón, 
2004[74] 
Low back pain  1.5 and 1.6‐2.5 times  risk for women and men, 
respectively compared to healthy weight. 
Wright et al., 1995[75] 
Gall bladder 
disease 
3 times  risk at BMI ≥32, 7 times  risk BMI ≥ 45.  Haslam and James, 2005[40] 
Gout  2.3 times  risk at BMI 30‐35 kg.m‐2, 3 times  risk 
at BMI > 35 kg.m‐2 compared to BMI < 23 kg.m‐2. 
Choi et al., 2005[76] 
Cancer  Colorectal cancer: 4%  risk for every 2cm increase 
in waist circumference. 
Endometrial cancer: 1.59 times  risk for every 
5kg.m‐2 weight gain. 
Renal cancer: 1.24, 1.34 times  risk for every 
5kg.m‐2 weight gain for men and women, 
respectively. 
Moghaddam et al., 2007[77] 
Renehan et al., 2010[78] 
 
Impaired glucose tolerance precedes type 2 diabetes and progression can occur quickly. One study 
suggested that 40% of people with impaired glucose tolerance progressed to type 2 diabetes within 3.5 
years [79]. Type 2 diabetes can lead to retinopathy, renal failure, peripheral neuropathy, autonomic 
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neuropathy, sexual dysfunction and a higher incidence of central and peripheral atherosclerotic 
cardiovascular and cerebrovascular diseases [80]. Obesity‐related hypertension is believed to be caused 
by a series of progressive events from insulin resistance, hyperinsulinemia, heightened sympathetic 
nervous system activation and over stimulation of renin‐angiotensin system, increased secretion of 
cytokines by the adipocytes and increased oxidative stress [81‐84]. Obesity‐induced hypertension could 
be responsible for as much as 65‐75% of the incidence of hypertension [85]. Individuals with a BMI 
above 40 have a seven times greater likelihood of developing hypertension than their normal weight 
peers [86]. Dyslipidemia is associated with insulin resistance, central obesity, hypertension and is 
characterised by high circulating levels of triglycerides, low HDL‐cholesterol, elevated LDL‐cholesterol 
and dense and small LDL‐cholesterol particles [74, 87, 88]. Dyslipidemias increase cardiovascular disease 
risk and early mortality [89, 90] and is one of the most common metabolic disorders associated with 
central obesity and BMI.  
Sleep apnoea increases the risk of cardiovascular disease [91]. The condition is characterised by 
fractured sleep where breathing stops repeatedly for periods of 10 seconds or more [88]. Obstructive 
sleep apnoea occurs in 40% of obese individuals [74] and is the most common form of sleep apnoea in 
this population [88]. The incidence of sleep apnoea increases to 50 ‐98% in morbid obesity (a BMI above 
40kg.m‐2, see table 1.1) [92, 93]. The severity of obstructive sleep apnoea increases with BMI and waist 
circumference [74], although some argue that the severity of the condition is more influenced by neck 
circumference in addition to excess body weight [93].  
Musculoskeletal pain and joint degeneration in the obese occur at a much higher rate than in healthy 
weight peers. It is accepted that age is a dominant non‐modifiable risk factor for osteoarthritis of the 
knees, hips and hands; while physical workload and high intensity sporting activities are believed to also 
increase the risk of lower limb osteoarthritis [94]. The rate of patella cartilage degeneration has been 
explored in a group of older individuals without existing osteoarthritis and followed for 2 years. This 
study identified that cartilage loss over this period is associated with increasing levels of obesity [95]. It 
is thought that the interaction between obesity and the development of osteoarthritis is not limited to 
increased load [96] or altered biomechanics [97, 98] as this is unable to explain the high prevalence of 
osteoarthritis of the hands in obese individuals [99]. Some believe that changes to the cartilage could be 
the result of elevated systemic inflammation associated with central adiposity [100‐102]. In addition to 
obesity, systemic inflammation may also be partly responsible for the widespread pain associated with 
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fibromyalgia [103‐105].  Earlier studies failed to identify such associations between BMI and 
fibromyalgia [106, 107] but indicated that overweight and obese females are over represented in their 
patient groups. A stronger association between obesity and fibromyalgia may occur if central adiposity is 
used as a reference for obesity rather than BMI due to its closer relationship to markers of systemic 
inflammation [108, 109].It is hypothesised [110], that the role of low grade systemic inflammation 
derived by adipokines in addition to excessive spinal load, may also contribute to the increase in disc 
degeneration, and associated low back pain. Non‐specific low back pain has consistently been associated 
with increased BMI and adiposity and the relationship is near linear [111‐115].  The association between 
low back pain and obesity may be explained by changes in lumbar posture due to greater anterior 
translation of the lumbar spine related to the increased anterior load [116, 117] as seen during 
pregnancy [118].  
1.5 Functional	Capacity	and	Fitness	Consequences	of	Obesity	
Functional capacity is progressively reduced with increasing obesity, impairing an individual’s ability to 
carry out activities of daily living [73, 74, 119, 120]. Obese individuals often experience the vicious cycle 
of low exercise capacity, physical disability and breathlessness leading to physical inactivity, in turn 
leading to further weight gain [121] and loss of physical function [122, 123] (Figure 1‐1).  Obesity during 
midlife by itself can lead to a five times greater risk of developing old age frailty compared with healthy 
weight peers [124]. There appears to be an additive effect of obesity and low strength for the 
development of mobility disability and walking speed during aging. One recent study [125] observed a 
17% decline in walking speed after six years in obese participants with low strength compared with 2% 
decline for non‐obese, non‐low strength group. Low strength was shown to have the greatest influence 
for decline in walking speed over time. A lack of lower extremity muscle strength and power in obesity 
can impair simple tasks such as walking and stair climbing [126]. Added to this are impairments to 
ventilation, leading to dyspnea during rest and activity for severely obese women [127, 128]. Difficulty in 
breathing during activity leading to breathlessness may be associated with increased metabolic demand 
related to locomotion, and mechanical factors related to chest wall or lung compliance [129, 130].  
Predisposition to injury and pain at work or home related to low cardiorespiratory fitness, muscle 
strength, spinal flexibility and joint range of motion can lead to increased absenteeism and reduced 
work capacity [131‐134], further leading to reduced functional capacity, greater sedentary behaviour 
and increased predisposition to weight gain. 
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Figure 1‐1 The Vicious Cycle of Obesity and Reduced Physical Capacity Leading to Further Weight Gain. (Adapted from 
Maffiuletti, N.A., et al. 2007; Jebb, S.A. and M.S. Moore, 1999;  He, X.Z. and D.W. Baker 2004). 
1.6 Psychosocial	Health	Consequences	of	Obesity	
Obesity has a negative impact on an individual’s mental health with increasing BMI [135‐138], while  
some show that the impact of obesity on mental wellbeing may be more pronounced during middle age 
[139, 140] and in women more so than men [139, 141].  Research has consistently identified a strong 
relationship between increasing levels of obesity and major depression in women but not necessarily in 
men [135, 142‐144]. For women, the prevalence of major depression can reach 12.5 to 37% in morbid 
obesity compared to less than 3% for those in the healthy weight range. In men, the highest prevalence 
of major depression is also observed in the morbidly obese, however the relationship between obesity 
and major depression remains less distinct [135, 142‐144]. Despite inconsistencies with the degree to 
which obesity is related to poor mental health, it is currently feasible to accept there is a relationship, 
and to understand that there are contributing factors that exacerbate the impact obesity plays on 
mental health, including concomitant poor physical health [144, 145]. In addition, the perceptions of 
stigmatisation and discrimination contributing to low self esteem, self confidence and body image can 
further reduce mood and self efficacy [146].   
Obesity
Reduced physical capacities
• ↓ Strength
• ↓ Cardiorespiratory capacity
• ↓ Flexibility
• ↓ Balance and altered biomechanics
Loss of physical 
function
Reduced physical activity
• ↓ Physical activity
• ↓ Exercise
• ↑ Sedentary time
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1.7 Overview	of	Current	Treatment	Strategies	for	Obesity	
The rising incidence of obesity in the developed world has spurred research into the development of 
effective treatment strategies for weight loss, yet lifestyle modification remain the cornerstone of 
treatment [147]. The most effective method of weight loss in clinically severe obesity is bariatric surgery, 
resulting in 49 to 69% of excess weight loss [15], substantially greater than most lifestyle and 
pharmacological treatment options [10]. However diet, exercise, behaviour change and 
pharmacotherapy options are employed prior to the consideration for surgery. The patient care 
pathway shown below in Figure 1‐2 shows the progressive nature of overweight and obesity 
management in the primary care setting and is composed using the framework for bariatric surgery in 
Victoria, and NHMRC guidelines for general practitioners [2, 23].  
 
General Practitioner 
provides general diet and
exercise advice
Behaviour Change Interventions
Dietician Pharmacotherapy Bariatric Surgery
Medical/Surgical Interventions
Unsuccessful Unsuccessful(requires more specific
behaviour change counselling)
Success
Continue with intervention until weight loss goal achieved. Continue to monitor Progress.
Patient must accept risks and benefits of treatment
Unsuccessful Unsuccessful
Each stage is cumulative in nature with lifestyle change remaining the foundation for all subsequent interventions
Patient
identified as
being
overweight or
obese by their
General
Practitioner
Exercise
Physiology
Psychologist/
Counsellor
 
Figure 1‐2. The Obesity Patient Care Pathway 
 
1.7.1 Methods	of	Energy	Restriction	for	the	Treatment	of	Clinically	Severe	Obesity	
1.7.1.1 Lifestyle	Modifications	
Lifestyle interventions designed to modify body weight and reduce cardio‐metabolic risk factors 
comprise of education and progressive change of dietary habits, exercise and physical activity 
behaviours. Such programs are usually complimented with behavioural counselling or health coaching to 
increase adoption of new lifestyle choices long term [148‐150]. Successful weight loss can be achieved 
through changes in diet and physical activity behaviours, either independently or used together in both 
the research setting [4, 147, 151‐153] and in routine clinical practice [154]. The current challenge with 
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lifestyle change programs in high risk obese individuals is long term adherence to a healthier lifestyle to 
enable sustained weight loss and weight maintenance [11, 155]. Previous studies have shown that 
weight loss success in obesity can be influenced by many intrinsic and extrinsic factors. Setting 
unrealistic weight loss goals and an inability to reach these goals despite achieving adequate weight loss 
may impair long term weight loss and weight maintenance in women, and those with higher starting 
body mass index [156‐160]. However, a very conservative weight loss target may not necessarily lead to 
improved weight maintenance [161]. Interestingly, contrary to public opinion, achieving a greater initial 
weight loss can promote long term weight loss compared to a slow consistent weight loss [158, 162, 
163]. It appears that the frequency of meal patterns and eating breakfast are two important factors 
during an energy restricted diet that facilitate weight loss, and is likely due reduced snacking on more 
energy dense foods [164‐166]. Extrinsic motivating factors may also contribute to successful weight loss, 
including social support from friends and family [167] and ongoing and regular professional support 
[168]. The prescription of exercise targets may also influence weight loss and behaviour in obesity. One 
study shows that setting a high expectation for exercise volume (2,500 kcal/wk) produces greater weight 
loss outcomes and exercise participation in obese adults when compared to more modest exercise 
volume goals (1,000 kcal/wk)[169]. 
As with overweight populations, adherence to changes in diet and exercise behaviours through lifestyle 
modification programs when used in conjunction with behaviour change principles produce more 
dramatic long term results for both weight management and diabetes risk reduction [4, 170], 
particularly when compared with drug therapy [171], or with diet or exercise alone [172, 173], but falls 
behind when compared to bariatric surgery [14].  Fortunately, unlike bariatric surgery, lifestyle 
modification (improved diet and increased physical activity) programs in the absence of weight loss may 
still assist with the prevention and management of common co‐morbidities associated with obesity [6, 
174, 175].  Exercise training studies in clinically severe obesity are limited, and show mixed results due 
to a variety of training modes, the level of exercise supervision, the total weekly volume of exercise 
training, and the extent of weight loss achieved [25‐29]. 
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1.7.1.2 Bariatric	Surgery	
A variety of bariatric surgery options are available to individuals wishing to undergo a surgical means to 
manage energy intake for the treatment of obesity. In Australia, the most frequently performed bariatric 
surgical procedure remains Laparoscopic adjustable gastric banding (LAGB) with more than 90% of 
procedures completed in this manner [176]. A total of around 11,000 bariatric procedures performed in 
2010 [177] but has reduced to 8,712 in the 2012‐13 financial year [178]. Bariatric surgery is the final step 
in the obese patient care pathway (Figure 1‐2), however behaviour change remains critical to the 
effectiveness of the surgery for weight loss outcomes [12]. 
Not all individuals that are overweight or obese medically qualify for bariatric surgery in Australia. 
Referral for bariatric surgery is primarily for patients who have failed to lose sufficient weight using 
lifestyle and pharmacological management.  .
Table 1‐3 outlines the eligibility criteria for bariatric surgery in Australia based on the guidelines 
produced by the National health and medical research council for general practitioners, and the 
Victorian public hospital framework [23, 179]. Clinical practice guidelines developed from the American 
College of Physicians [21], American Society for Bariatric Surgery [180], Canadian clinical practice 
guidelines [20] and the NHMRC Clinical practice guidelines for Australian Adults [179] all recommend 
that patients first attempt weight loss through non‐surgical means prior to attempting bariatric surgery. 
The American Society for Bariatric Surgery consensus statement specifies however, that patients not 
necessarily participate in formal non‐surgical treatment prior to consideration for surgery. This is in 
contrast to the Victorian Public Hospitals framework [23], which explicitly states that adequate weight 
loss attempts need to be documented and a written report produced by a healthcare professional, 
including barriers, weight loss attempts, and interventions attempted prior to consideration for surgery.
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Table 1‐3. Eligibility Criteria for Bariatric Surgery. Adapted from DHS, 2009, NHMRC, 2003b, NHMRC, 2003a[23, 24, 179]. 
  Considered for Surgery Contraindications 
Degree of 
Obesity 
BMI >40 kg.m‐2 or 
BMI >35 kg.m‐2 with medically important 
co‐morbid conditions that could be 
improved through weight loss. 
 
Age   18‐65 years of age. Some support for 
treatment in younger patients. Clinical 
judgement essential. 
 
Surgical Risk  No increased surgical risk beyond that 
related to weight and stable co‐morbid 
conditions not listed in the 
exclusion/contraindications criteria. 
Severe gastrointestinal disease, active 
cancer, unstable heart or lung disease, 
advanced liver disease with portal 
hypertension, uncontrolled obstructive 
sleep apnoea with portal hypertension, 
and serious blood or autoimmune 
disorders 
Mental 
Health Status 
Well informed about the risks and 
benefits, and is prepared and able to 
commit to 
dietary and lifestyle changes 
Active psychosis or unstable psychiatric 
disorder, severe untreated depression, 
binge eating disorders, current alcohol 
dependence or illicit substance use 
disorder, significant intellectual 
impairment, cognitive or behavioural 
disorders affecting decision‐making, 
unrealistic expectations of the 
procedure 
History of 
Weight Loss 
Attempts 
All appropriate non‐surgical weight loss 
attempts should have been attempted 
including changes to diet, exercise, 
lifestyle, behaviour therapy, counselling, 
pharmacotherapy. 
 
 
1.7.1.2.1 Laparoscopic		Adjustable	Gastric	Banding	
The most common form of bariatric surgery performed in Australia is LAGB, and is classified as a 
restrictive form of surgery. The LAGB procedure relies on the surgeon to operate via laparoscopic means 
to place a band around the most upper part of the stomach at the gastroesophageal junction [181], 
rather than creating a small pouch above the band as was typically performed in the past [182].The 
inner side of the band is made from an inflatable silicon ring filled with saline. The LAGB enables early 
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and longer periods of satiety, and while the band restricts the speed and volume of food intake, normal 
digestion and absorption of food occurs.  The adjustable band may be altered to modify the extent of 
restriction via a subcutaneous port that lies underneath the skin [182, 183].   
1.7.1.2.2 Roux‐en‐Y	Gastric	Bypass	
Roux‐en‐Y gastric bypass (RYGB) surgical procedure combines the use of restrictive and malabsorptive 
methods to reduce food consumption and digestion. It is the most commonly used bariatric procedure 
in the United States (80% of procedures) [184].  There is a growing trend away from using this procedure 
in the United States and more recent data confirms that as much as 37% of bariatric surgery is now 
completed using the LAGB procedure [185]. Although there are no specific criteria for the selection of a 
particular surgical method, malabsorptive procedures such as RYBG (or billiopancreatic diversion with 
duodenal switch) are chosen for those with higher BMI’s [186]. 
The Roux‐en‐Y gastric bypass procedure is performed so that the upper part of the stomach is 
transacted to create a small 10‐30ml pouch that is then anastomosed to the proximal portion of the 
jejunum, bypassing the remaining stomach and duodenum [187]. The procedure may be completed 
laparoscopically through 5 or 6 abdominal ports or through open surgery with an upper midline incision 
[183, 188]. Less than 3% of Roux‐en‐Y gastric bypass surgery were performed via open surgery in the 
United States in 2006 [185]. In Australia, only approximately 10% of RYGB procedures are performed 
annually.[189, 190]. 
1.7.1.3 Laparoscopic	Adjustable	Gastric	Banding	versus	Roux‐en‐Y	Gastric	Bypass.	
The most obvious difference between the two procedures is the mechanism of action. LAGB is purely a 
restrictive surgery and most closely resembles dietary induced energy restriction. It involves minimal 
trauma to tissue, is reversible and is the most commonly performed bariatric surgery procedure in 
Australia [189, 190]. RYGB surgery incorporates a restrictive but also malabsorptive method of action as 
discussed earlier, and is not fully reversible [186].  Both procedures result in significant weight loss of 
around 50‐60% of excess weight at 6 years, despite earlier and more rapid weight lost found in RYGB 
patients [176]. Bariatric surgery has proved to be the most effective strategy for long term weight loss 
[19]. There is substantial evidence to show that bariatric surgery can also result in improvement or 
complete resolution of obesity related co‐morbidities [180, 191, 192].  
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Of the two most common forms of bariatric surgery performed in Australia, LAGB has been identified as 
the safest with significantly less short term serious complications and shorter post‐surgical recovery 
time when compared with RYGB, 0.9% and 3.6%, respectively [193].  A mortality rate of 0.1% for LAGB 
and a 0.5% for gastric bypass surgery has been shown in meta‐analysis conducted by Buchwald et al. 
[14] collated from data over the period 1990‐2003. Advances in technology and surgical experiences 
[194, 195] may explain the reductions in surgical mortality risk between 2006 and 2009 (0.04%, 0.14%; 
LAGB and RYGB, respectively) compared to earlier reports [193]. The risks of the two procedures remain 
remarkably low even for super obese patients (BMI ≥50kg.m‐2), with postoperative morbidity of 4.7% 
and 11.3% for LAGB and RYGB, respectively [196].  
Bariatric surgery is an effective method of reducing weight and improving health outcomes, however 
the procedure is not widely accessible, it can be unaffordable for many, and may not be clinically 
suitable for most. Dietary energy restriction is a widely available method of weight loss, however results 
can vary greatly, and weight regain is inevitable in a larger number of cases. Obesity is a chronic 
relapsing condition that requires ongoing support and management. Greater clinical and functional 
improvements may be achieved with the addition of exercise training during energy restriction in 
clinically severe obesity, although current evidence is limited.  Observational studies with various forms 
of malabsorptive and restrictive procedures have shown improved weight loss success with more 
regular exercise [197, 198] and accelerated weight loss with increasing weekly exercise time [199, 200]. 
Observational data from post LAGB patients that reported aerobic exercise equal to, or in excess of 150 
minutes per week achieved an additional 10% of excess weight loss at 12 months compared to those 
exercising less than one hour per week [201]. In another study, individuals completing two 60 minute 
bouts of moderate intensity aerobic exercise per week over 24 months following RYGB surgery, achieved 
greater weight loss outcomes (approximately 5%) compared to those completing a one hour single bout 
of aerobic exercise [202]. The purpose of this thesis is to determine the effects of exercise training on 
health and physical function in women with clinically severe obesity during substantial energy 
restriction. 
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1.8 Aims	and	Hypotheses	
The specific aims of each study as part of this thesis are detailed in the relevant chapter. The overall aim 
of this thesis is to study the use of exercise during energy restriction in clinically severe obese women in 
relation to its effects on body composition, fitness and physical function, and markers of 
cardiometabolic disease.  
It is hypothesised that exercise training plus energy restriction in women with Class II obesity, compared 
to energy restriction alone, will improve: 
1. Fat mass loss and retention of lean mass 
2. Aerobic power, strength and functional capacity  
3.  Clinical markers of cardiometabolic disease including blood lipids, insulin sensitivity and 
glycaemic control, blood pressure, and markers of systemic inflammation 
1.9 Experimental	Design	
This thesis forms part of a larger randomised controlled trial examining the effects of exercise training in 
addition to energy restriction (EXER) compared to energy restriction alone (ER), in women with clinically 
severe obesity. This study is a 12 month randomised controlled trial, of which this thesis will present 
data from the first six months. The thesis is comprised of three sub‐ studies (Chapters Four to Six). 
Chapter Four compared EXER to ER for changes to fat mass and lean mass. Chapter Five compared the 
two groups for changes to a weight‐bearing test of aerobic power, strength and a weight‐bearing 
functional capacity test, sit‐to‐stand. Chapter Six compared EXER and ER for markers of cardiometabolic 
disease. 
1.10 Summary	of	Significance	
The prevalence of obesity is increasing and the rates of class III obesity are growing more rapidly than 
any other BMI range. Developing effective strategies to limit the adverse health outcomes are 
imperative to reduce the burden on both the individual and the public healthcare system. This thesis 
examined the effect of an exercise training intervention plus energy restriction compared to energy 
restriction alone for differences in body composition, fitness and physical function, and markers of 
cardiometabolic disease. The findings of this thesis provide a greater understanding for the role of 
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exercise training during short and medium term energy restriction for women with clinically severe 
obesity.  
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Chapter	2.	
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2 Literature	Review	
2.1 Overview	
This chapter is largely based on two systematic literature reviews that we recently published with the 
PhD candidate as the first author. Our two reviews align with two of the sub‐studies in this thesis. The 
first examined the effects of exercise training during energy restriction on changes in body composition 
in clinically severe obesity (aligns with results Chapter 4). The second review examined the effects of 
exercise training for a wider range of obesity (BMI > 30) and addressed changes in body composition, 
fitness and physical function (aligns with results Chapter 5). There are no randomised controlled trials on 
exercise training following laparoscopic adjustable gastric banding (LAGB) and so were not reviewed in 
either of the systematic reviews. There is limited evidence on exercise training for people following 
bariatric surgery and this evidence is summarised later in this chapter. The final topic in this chapter 
summarises the effects of exercise training on clinical markers of cardiometabolic health (aligns with 
results Chapter 6). 
 
2.2 Effect	of	Energy	Restriction	Versus	Energy	Restriction	Plus	Exercise	
Training	on	Weight	Loss	and	Body	Composition	in	Class	II	And	III	Obesity:		A	
Systematic	Review	
This section has been published: 
Miller CT, Fraser SF, Straznicky NE, Dixon JB, Selig SE, et al. (2013) Effect of Diet versus Diet and Exercise 
on Weight Loss and Body Composition in Class II and III Obesity: A Systematic Review. J Diabetes Metab 
4: 281. 
The work presented in the manuscript was completed with the co‐authors. Reproduction of the 
following section is afforded to the authors for use in this thesis as per the open access publication 
agreement with the publishers. 
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2.2.1 Introduction	
Around one quarter of Australian and one third of US adults are classified as obese [1]. Further, there is 
evidence of an acceleration in prevalence of those approaching Class III obesity (body mass index, BMI ≥ 
40 kg∙m2), compared to overweight and Class I obese individuals (BMI 25‐34.9 kg∙m2) [3]. Individuals in 
Classes II and III are at a higher risk of developing metabolic and cardiovascular disease compared to 
those with overweight and class I obesity [37, 39]. Also those individuals place twice the burden on the 
health care system in developed countries than normal weight individuals [46]. Surprisingly, little is 
known in regard to combined diet and exercise in severely obese individuals despite lifestyle 
modification being considered a key strategy for the management of health in overweight, obese and 
severely obese individuals [2, 203]. In addition to weight loss, lifestyle interventions can lead to 
improved quality of life and reduced morbidity and mortality in overweight and obese individuals [6]. 
 
The accumulation of visceral adipose tissue is an established risk factor for insulin resistance, diabetes 
and metabolic syndrome [204]. Reduction of visceral adipose tissue significantly improves glucose 
tolerance and insulin sensitivity, whilst the loss of subcutaneous adipose tissue alone is ineffective for 
improving metabolic health outcomes [205]. Exercise may provide some preferential visceral adipose 
tissue loss during the early phase of weight loss programs, however total weight loss over the long term 
may have the greatest influence on visceral fat reduction [5, 206]. Changes in body mass is commonly 
used to determine the success of weight loss programs; however this fails to differentiate between fat 
mass and lean mass which are both typically lost during energy restriction [10]. It is important that for 
obesity treatments to be effective they result in a loss of fat mass and limit the loss of lean mass. The 
prevention of fat free mass loss is integral to the preservation of sufficient resting metabolic activity, 
core body temperature, skeletal integrity, functional capacity and the prevention of sarcopenic obesity 
later in life [207‐209]. Energy restriction results in more rapid weight loss compared to exercise alone in 
mildly obese individuals but fails to adequately mitigate the loss of fat free mass [10, 210]. The addition 
of regular exercise training during an energy controlled diet may attenuate the loss of fat free mass [10], 
improve muscle quality, enhance functional capacity, and reduce cardiometabolic risk factors [211‐213]. 
 
The effects of exercise in addition to energy restriction on fat free mass in middle‐aged and older 
overweight or obese adults has been investigated in a recent systematic review [210]. This review 
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showed that exercise in addition to energy restriction in older adults may attenuate the loss of fat free 
mass compared to energy restriction alone but plays little role in the facilitation of greater fat mass loss. 
This is similar to an earlier review of overweight and mildly obese adults [214]. Both reviews are limited 
by the inclusion of studies that employ the use of body composition techniques that are less sensitive 
and reliable in obese adults during phases of weight change by estimating fat free mass according to 
general assumptions of total body water and bone mineral density [207, 215, 216]. These reviews also 
include studies with a wide mean BMI range incorporating overweight, and mildly to severely obese 
adults. No reviews to our knowledge have been published to assess the body composition outcomes for 
adults with severe obesity following an energy restricted diet alone or combined with exercise training.  
Clinical practice guidelines globally recommend lifestyle modification for first line treatment for obesity 
without strong evidence for its effectiveness in class II and III obesity [20, 22, 179, 217]. The purpose of 
this paper was to examine the evidence for exercise training during energy restriction in terms of body 
composition outcomes for individuals with clinically severe obesity (BMI ≥ 35 kg∙m2). 
2.2.2 Methods	
Search strategy: Medline and Cinahl electronic databases were searched (Figure 2‐1) for randomised 
controlled trials (RCTs) published to July 2013 using the following search strategy: keyword and 
categorical searches were performed (i) body composition, visceral, whole body, magnetic resonance 
imaging, MRI, plethysmography, underwater weighing, UWW, dual x‐ray absorptiometry, dual energy x‐
ray absorptiometry, DXA, DXA, lean mass, fat free mass, fat mass, FM, FFM; (ii) obesity, obese, (iii) 
physical activity, exercise. In addition, reference lists of publications meeting the inclusion criteria were 
manually searched to identify any relevant studies not found through electronic searches. Two authors 
CM and IL independently assessed the suitability of each study for inclusion. Disagreements were 
resolved by discussion between the two researchers. 
   
 11 
 
 
Figure 2‐1 Method for Selecting Studies to Include in this Review. 
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Inclusion and exclusion criteria: Only RCTs that met the following criteria were included in this review: (i) 
published in English, (ii) participants were adults aged above 18 years, (iii) the same dietary intervention 
was used in the diet only and combined exercise and diet arms of the study, (iv) mean BMI of 
participants ≥ 35 kg.m‐2, (v) accepted methods of assessing body composition, including any of (a) dual x‐
ray absorptiometry, (b) computed tomography, (c) magnetic resonance imaging, (d) under water 
weighing, or (e) air‐displacement plethysmography (vi) a minimum of two groups (a) diet only and (b) 
diet combined with exercise. Outcome measures for inclusion were fat free mass and fat mass. In the 
case of more than one publication arising from the same study or patient cohort, the largest study only 
was included. Unblinded appraisal of risk of publication bias of reports to be included in the review was 
performed independently by two authors (CM and IL). Publications were assessed against pre‐defined 
quality features [218] (Table 2‐1) to be included in the review. These included: the method of treatment 
assignment; control of selection bias after treatment assignment; blinding; and outcome assessment (if 
blinding was not possible). Pre‐specified analyses for assessing risk of bias across studies were not 
completed due to a lack of identified publications. 
There are numerous methods used to assess body composition, all with varying degrees of reliability 
and validity. We chose to select only those studies that employed the use of DXA, full body MRI, air‐
displacement plethysmography, and underwater weighing. These methods are most suitable for those 
with severe obesity despite some employing simple two compartment models that rely on algorithmic 
assumptions of fat free mass hydration and density which may be less accurate in this population 
following substantial changes in weight [216, 219]. Methods such as bioelectrical impedance, near‐
infrared, total body potassium, total body water and skin folds were not included due to poor reliability 
during weight loss in severely obese individuals [207, 216, 220, 221].
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Table 2‐1 Checklist for Appraising the Quality of Studies Included in this Review 
Condition (a) (b) (c) (d) 
Method of treatment 
assignment  
Correct, blinded randomization 
method described OR 
randomized, double-blind 
method stated AND group 
similarity documented 
Blinding and randomization 
stated but method not 
described OR suspect 
technique (e.g. allocation by 
drawing from an envelope) 
Randomization claimed but not 
described and investigator not 
blinded 
Randomization not mentioned 
Control of selection bias after 
treatment assignment 
 
Intention to treat analysis AND 
full follow-up 
Intention to treat analysis AND 
: 15% loss to follow-up  
 
Analysis by treatment received 
only OR no mention of 
withdrawals 
Analysis by treatment received 
AND no mention of 
withdrawals OR more than 
15% withdrawals/loss-to-
follow-up/post-randomization 
exclusions 
 
Blinding  
 
Blinding of outcome assessor 
AND patient and care giver 
Blinding of outcome assessor 
OR (patient AND care-giver) 
Blinding not done  
Outcome assessment (if 
blinding was not possible)  
 
All patients had standardized 
assessment 
No standardized assessment 
OR not mentioned 
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2.2.3 Results	
2.2.3.1 Studies	Characteristics		
A total of 459 studies from Medline and Cinahl were identified. From these, six RCTs fulfilled the 
inclusion criteria with one later being excluded [222] as it was a subsequent publication from the same 
study [26] (Figure 2‐1). The key reason for exclusion from this review was studies employing weight loss 
interventions other than diet versus diet with exercise. 311 studies were excluded due to the 
intervention using nutritional supplements, pharmacotherapy, or differences in diet composition. An 
additional 82 studies were excluded due to a mean BMI below 35 in one or more of the comparison 
groups. A small number of studies (n=10) were excluded due to body composition  either not performed 
or bioelectrical impedance, skinfold thickness, or total body water being used to estimate body 
composition. 
There was heterogeneity across studies in relation to the characteristics of participants. The majority of 
participants across the five studies were women (76%) with a mean age ranging from 40 to 70 years. The 
length of intervention ranged from four to 12 months and the mean BMI of participants across the four 
studies ranged from 34.8 to 44 kg∙m2. Participant adherence to the diet guidelines and attendance to 
consultations were recorded in two studies only [26, 28]. Goodpaster and colleagues [26] reported a 
mean adherence of 75.1%, while Wadden and colleagues [28] reported an initial attendance to diet and 
behavioural group sessions as 97.2% (±7.5) before significantly (p<0.001) declining to 86.2% (±14.4) for 
weeks 9‐24. Attendance fell again in weeks 25‐48 to 65.6% (±22.2), a significant reduction from the 
previous 15 week period. Adherence to the exercise protocols were recorded in four [25, 27‐29] studies 
and ranged from 56.9% to 100%. One study [28] documented a reduction to exercise adherence with 
time. Adherence ranged from 84.3% (±15.2), 91.5% (±7.4), and 92.0% (±7.9) in the first 8 weeks of the 
program in the aerobic, strength and combined exercise groups respectively down to 56.9% (±24.4) in 
the last 15 weeks across all groups. One study [26] used an unsupervised exercise protocol of walking 
and tracked exercise participation objectively using a physical activity monitor. Participants were 
instructed to walk in excess of 10,000 steps per day. The mean steps each day in the diet plus exercise 
group increased from 7,048 (±2,886) to 8,475 (±2,927) at 6 months and doubled the amount of vigorous 
exercise to 71 minutes per week.  
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Three studies implemented a combined aerobic and resistance training program for the diet and 
exercise group [25, 27, 28], two studies used resistance training only [28, 29], and two studies used an 
aerobic training protocol [26, 28] (Table 2‐2). Three studies [25, 27, 29] measured body composition 
using dual x‐ray absorptiometry (DXA), one study [28] used under water weighing, and the remaining 
study used DXA or air‐displacement plethysmography if the participants body mass exceeded 136kg [26] 
weight of the participants. 
Exercise training duration across the studies ranged from 120 to 300 min.wk‐1, and was distributed over 
three to five days. The three combined aerobic and resistance training groups completed 20‐30 minutes 
of moderate intensity aerobic exercise (such as brisk walking) and 20‐30 minutes (2‐3 sets of 6‐14 
repetitions) for nine to eleven different upper and lower body resistance exercises on the same three 
days per week [25, 27, 28]. The aerobically trained groups performed 40‐60 minutes of either supervised 
or unsupervised aerobic exercise that consisted of moderate intensity walking or exercise videos [26, 
28]. The resistance training groups performed 40‐45 minutes of resistance training three days per week 
which consisted of two sets of eight to fourteen repetitions for eight to eleven different upper and lower 
body exercises [28, 29]. Energy intake across the studies was reduced to create a 500‐750 kcal.d‐1 deficit 
[25, 27] or restricted energy consumption to a range between 1,200‐2,100 kcal.d‐1 [26, 28, 29]. 
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Table 2‐2 Characteristics of studies Included 
Reference  Sex 
(n) 
Mean 
Age 
Mean 
BMI 
Study 
period 
Dietary protocol  Exercise protocol  Exercise Attendance 
Villareal et 
al.[27] 
F (33) 
M 
(21) 
70  37  12 mo.  500‐750 
kcal.day‐1 
deficit^ 
1g protein.kg‐1 
BW 
 
 
3 x 90 min.wk‐1 
supervised RT+AT. 
 
 
83% 
Goodpaster et 
al.[26] 
F+M 
(117) 
47  44  6 mo.  1,200‐2,100 
kcal.day‐1* 
¶50‐55/20‐25/ 
20‐30 
5 x 60 min.wk‐1 
unsupervised AT 
20% increase in daily 
steps. 37 min.wk‐1 
increase in vigorous 
exercise. 
Frimel et 
al.[25] 
F (18) 
M 
(12) 
70  37  6 mo.  750 kcal.day‐1 
deficit^ 
¶50/20/30 
 
3 x 90 min.wk‐1 
supervised RT+AT 
 
 
100% 
Wadden et 
al.[28] 
F 
(120) 
 
41  36  48wks  900 kcal.day‐1 
intake increasing 
to 1,500 
kcal.day‐1 from 
week 20. 
55‐60/12‐15/15‐
30 
AT‐3 x 40 min.wk 
supervised or 
unsupervised AT. 
RT‐3 x 40 min.wk‐1, (1‐2 
sets x 10‐14 reps of 11 
exercises) supervised 
RT. 
CT‐ 3 x 40 min 
supervised or 
unsupervised AT + RT. 
84‐92% (wk1‐8) 68.7% 
(wk 9‐24) 56.9% (wk 
25‐40) 
Wycherley et 
al.[29] 
F+M 
(59) 
51  36.  4 mo.  1,400‐1,600 
kcal.day‐1# 
¶43/33/22 
3 x 45 min.wk‐1, (2 x 8‐
12 of 8 exercises) 
supervised RT 
93% 
 ^energy deficit calculated individually based on food diaries or indirect calorimetry to achieve specified weight loss in the set 
period; *energy intake calculated on initial weight for 12 month weight loss of 8-10%. #energy intake calculated on initial body 
weight to achieve moderate rate of weight loss; ¶macronutrient composition (carbohydrate%/protein%/fat%); RT, resistance 
training; AT, aerobic training; CT, combined aerobic and resistance training.
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2.2.3.2 Risk	of	Bias	Within	Studies	
Assessment of study quality and risk of bias (Table 2‐3) was completed based on generic quality 
features (Table 2‐1). Blinding of the outcome assessor was reported in three [25‐27] of the five 
studies included. Three [26, 27, 29] studies rated b or above for controlling of selection bias. Four 
studies [25‐27, 29] rated b or higher for method of treatment allocation. There were no analyses of 
the risk of bias across studies due to the paucity of publications suitable for inclusion in this review. 
 
Table 2‐3 Appraisal of the Quality of Studies Included 
 
Reference Method of 
treatment 
assignment 
Control of selection 
bias after treatment 
assignment 
Blinding Outcome assessment (if 
blinding was not possible) 
Villareal et al.[27]  a a b  
Goodpaster et al.[26] a a b  
Frimel et al.[25] b c b  
Wycherley et al.[29] b b  a 
Wadden et al.[28] c d  a 
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2.2.3.3 The	Effect	of	Lifestyle	Modification	on	Total	Weight	Loss	
All five studies showed a significant within group body mass loss for both diet only and diet and 
exercise groups (Table 2‐4). Two of the five studies reported that adding aerobic exercise [26] or 
resistance exercise [29] to diet intervention facilitated greater body mass loss, compared to dieting 
alone. In contrast, the  remaining exercise groups that performed aerobic training [28], resistance 
training [28], or combined aerobic and resistance training [25, 27, 28] reported no significant 
differences in body mass loss between the diet and exercise and diet alone groups. 
2.2.3.4 	The	Effect	of	Lifestyle	Modification	on	Fat	Mass	
Fat mass loss ranged from 5.9 kg to 11.6 kg in diet only compared with 6.3 kg to 14 kg in the diet and 
exercise groups. Two of the five studies showed a significantly greater fat mass loss in the diet and 
exercise groups using either aerobic [26] or resistance [29] training, compared to diet alone. The 
differences in fat mass loss in these studies were 2.8 kg [26] and 4.3 kg [29] after six and four 
months, respectively. No significant difference in fat mass loss between diet and diet and exercise 
groups for the three remaining studies was observed [25, 27, 28].  
2.2.3.5 The	Effect	of	Lifestyle	Modification	on	Lean	Mass	
Two of the five studies reported that diet and exercise protected from lean mass loss compared to 
diet alone by 1.4kg [27] and 1.7kg [25] using combined aerobic and resistance training in older adults 
with a mean age of 70 years. The remaining three studies did not show a difference in lean mass loss 
between diet only and diet and exercise [26, 28, 29]. We used the mean values in each study to 
estimate the ratio of fat mass loss to lean mass loss. Fat mass loss to lean mass loss was on average 
2.9:1 kg (range: 1.7:1 to 4.1:1 kg) for the diet only groups, 5:1 kg (range: 3.3:1 to 7.4:1 kg) for groups 
that used combined aerobic and resistance exercise [25, 27, 28], 3.5:1 kg (range: 3.4:1 to 3.6:1 kg) in 
aerobically trained groups [26, 28], 4.4:1 kg (range: 4.4:1 to 4.8:1 kg) in the resistance trained groups 
[28, 29].
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Table 2‐4 Changes in Body Composition in Studies Comparing Energy Restriction Alone with Energy Restriction Plus Exercise Training 
Reference Intervention Body 
composition 
method 
∆Body Mass 
(kg±SD) 
∆Lean Mass 
(kg±SD) 
% Lean 
Mass Loss 
∆Fat Mass 
(kg±SD) 
Fat Mass:Lean 
Mass loss ratio 
Villareal et 
al.[27]  
Diet only DXA -9.7 (5.4)§ -3.2 (2.0)§a 33 -7.1 (3.9)§ 2.2:1 
 Diet plus combined 
aerobic and resistance 
training 
 -8.6 (3.8)§ 
 
-1.8 (1.7)§a 
 
21 -6.3 (2.8)§ 3.5:1 
Goodpaster et al.
[26] 
Diet only DXA~ -8.2 (0.87)§b -2.1 (NR) 26 -5.9 (NR)§c 2.8:1 
 Diet plus aerobic 
training 
 -10.9 (0.9)§b -2.4 (NR) 22 -8.7 (NR)§c 3.6:1 
Frimel et al.[25]  Diet only DXA -10.7 (4.5)§ -3.5 (2.1)§b 33 -6.8 (3.7)§ 1.9:1 
 Diet plus combined 
aerobic and resistance 
training 
 -9.7 (4.0)§ -1.8 (1.5)b 19 -7.7 (2.9)§ 4.3:1 
Wadden et 
al.[28] 
Diet only UWW -14.4 (6.2) § 
 
-2.8 (3.0) 
 
19 -11.6 (NR) 
 
4.1:1 
 Diet plus aerobic 
training 
 -13.7 (8.7) § 
 
-3.1 (2.7) 
 
23 -10.6 (NR) 
 
3.4:1 
 Diet plus resistance 
training 
 -17.2 (9.4) § 
 
-3.2 (3.4) 
 
19 -14 (NR) 
 
4.4:1 
 Diet plus combined 
aerobic and resistance 
training 
 -15.2 (9.1) § 
 
-1.8 (3.9) 
 
12 -13.4 (NR) 7.4:1 
Wycherley et al. 
[29] 
Diet only DXA -9.0 (4.8)§a -1.9 (1.5) 21 -7.1 (4.0)§b 3.8:1 
 Diet plus resistance 
training 
 -13.8 (6.0)§a -2.4 (3.1) 17 -11.4 (3.9)§b 4.8:1 
% Lean mass loss = the calculated change in lean mass as a proportion of total mass loss; DXA, dual x-ray absorptiometry; UWW, under water weighing; M,  male; F, female; NR, not reported; 
~Air displacement plethysmography used if weight >136kg; abetween group difference (p<0.05), bbetween group difference (p≤0.02), cbetween group difference (p=0.008), §within group 
difference  (p<0.05).
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2.2.4 Discussion	
The current review reported a lack of RCTs that compared the effects of diet alone versus diet and 
exercise on changes in body composition in those with class II and III obesity. The limited evidence 
suggests that exercise training accompanied by diet may either facilitate adipose tissue loss or retard 
the loss of lean mass depending on the mode, total weekly exercise duration, adherence to the 
exercise training program and mean age of participants. However the evidence is not conclusive.  
All five studies reported a loss of lean mass for both diet only and diet with exercise training. Sparing 
of lean mass (relative and absolute) were significant and more pronounced in the two studies that 
combined aerobic and resistance exercise during energy restriction where a total of 270 minutes per 
week was prescribed in adults with a mean age of 70 years [25, 27]. The three remaining studies 
showed no significant difference in lean mass loss between diet alone and diet with exercise training 
with 300 minutes of moderate intensity aerobic exercise per week; or 135 minutes of either 
resistance training, aerobic training or combined aerobic and resistance training per week [26, 28, 
29]. The two studies to show exercise attenuated the loss of lean mass were in older adults with a 
mean age of 70 years in each [25, 27]. The non‐exercise groups in each of these studies had the 
highest proportions of lean mass to fat mass loss of all cohorts, suggesting age may be important. In 
older adults weight loss is associated with an increased risk of sarcopenia, and limitation in function 
and mobility [223, 224]. If weight loss is to be advised in older adults it is important that it is 
accompanied by an exercise program comprising both aerobic and resistance activities [25, 27]. 
Energy restriction combined with either aerobic or resistance training alone facilitated greater fat 
mass loss compared to their respective diet alone groups in middle aged adults [26, 29]. There were 
no significant differences in fat mass loss between groups in the older adults [25, 27] or the 
remaining study of middle aged adults [28].  
The exercise prescription across studies varied in the type, time, frequency, and intensity or volume. 
One study objectively measured daily physical activity [26] while others reported on exercise 
adherence to supervised sessions [25, 27‐29]. The average attendance across studies ranged from 
56.9 to 100%. Goodpaster and colleagues [26] was the only study to use an unsupervised aerobic 
training protocol consisting of five 60 minute moderate intensity walks per week that resulted in a 
significant yet small average increase in steps per day from 7048 to 8475 for their diet and exercise 
group and an increase in vigorous activity (>6 metabolic equivalents) from 34 minutes to 88 minutes 
per week. The increase in the total number of steps per day corresponds to around 14 minutes of 
moderate intensity exercise above baseline (assuming 100 steps equates to 1 minute of walking at 
3.5 MET’s [225]) while there was no change in activity for the diet only group at six months. The 
study appears to report a much lower increase in total weekly exercise time compared with the 
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other studies included in this review, however it is difficult to compare between these groups due to 
difference in assessing exercise adherence. Of those studies that reported on attendance to 
supervised exercise sessions [25, 27‐29], the study with the lowest adherence to the exercise 
training [28] was also the only study to not demonstrate either facilitation of fat mass loss or 
retention of lean mass in the diet and exercise group over the respective diet only group. All other 
studies showed that exercise in addition to diet promoted greater fat mass loss [26, 29] or retained 
more lean mass [25, 27] than their corresponding diet only groups. Those studies reporting the most 
promising body composition results [25, 27, 29] reached 83‐100% exercise compliance, being two to 
three times the exercise duration per week than the study with the lowest exercise adherence [28] 
(125‐224 min.wk‐1 compared with 68 min.wk‐1). This may highlight the importance of increasing 
adherence to exercise in this clinical population. It is possible that in class II and III obesity the 
participation rate in physical activity and adherence to exercise training, is more important for 
improving body composition (i.e. reduce fat mass and increase lean tissue) than the specific activity 
per se. In other words, as long as those individuals are involved in some form of exercise, aerobic, 
resistance or a combination, they increase their chance to get positive body composition changes.  
A limitation of the current review is the small number of studies that met the inclusion criteria. We 
have used tight inclusion criteria based on study design (RCTs), exercise interventions (mode and 
duration) and methods to assess fat mass and fat free mass. The small number of studies available is 
in disproportion to the number of people with BMI ≥35 kg.m‐2 who may benefit from exercise 
training, and so more studies are needed.  
 
2.2.5 Conclusion		
Adherence to exercise training during energy restriction for individuals with BMI ≥35 kg.m‐2 may 
either facilitate fat mass loss or preserve fat free mass compared to diet alone, but the evidence is 
limited. Further studies should focus on the efficacy of different exercise training protocols when 
added to dietary interventions for people with BMI ≥35 kg.m2, both in terms of weight loss and 
changes to body composition in order to better inform decision making for the prescription of 
exercise for severely obese individuals.  
 
2.3 Body	Composition	and	Weight	Loss	Changes	Following	Bariatric	
Surgery		
Weight loss goals are at the core of bariatric surgery. A loss of 49% of excess weight with LAGB and 
62% with RYGB in the first year following surgery has been observed and helps to demonstrate the 
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extraordinary success of both procedures [15]. The difference in weight loss between the two 
procedures narrows substantially over subsequent years so that by the 4th year there is no longer a 
meaningful difference between the two surgeries [226] and this persists up to at least eight years 
[176, 227]. The majority of weight loss following LAGB surgery is the result of fat mass loss (>80%), 
however lean mass is also lost during negative energy balance; this may be related to reduced 
mechanical load due to lighter bodies [10]. Numerous studies have documented changes to body 
composition following bariatric surgery and are summarised in Table 2‐5. The table includes the few 
studies that documented changes to lean tissue with the addition of exercise following RYGB. 
Methods in these studies included DXA and MRI to determine body composition. With the exception 
of the two exercise studies following RYGB [202, 228], studies utilising bioelectrical impedance have 
been excluded due to its poor validity in clinically severe obesity and following substantial changes in 
weight [216, 219, 229].  
Based on the studies included in Table 2‐5, the most significant changes to fat free mass loss 
occurred in the first 6 months following surgery. Weight loss following bariatric surgery is not always 
successful long term, with partial weight regain reported in at least one study [230]. It is suggested 
by some [231], that the weight loss goal (and indicator of success) for patients after bariatric surgery 
is to achieve a BMI of less than 35kg.m‐2 for previously morbidly obese, less than 40kg.m‐2 for super 
obese patients, or a weight loss of >50% of excess weight for all bariatric surgical patients. In one 
gastric bypass study, a failure rate of 18% at 5 years, increasing to 35%  at 10 years was reported 
[232], however a more recent study reported partial weight regain in 50% of patients at 5 years 
[230].  The failure rates following LAGB are mixed, ranging from 10‐46% failure rates at 5 years after 
surgery [233‐236].  Failure was linked to surgeon experience and surgical technique [237, 238], and 
patient failure to attend nutritional and psychological follow‐up appointments [230, 235]. Post‐
surgical nutritional and psychological follow up are currently identified in the US, Canadian and 
Australian bariatric surgical guidelines [20, 179, 180] as essential for the long term success of any 
weight loss surgery. 
The extent of weight loss may be manipulated with the introduction of post‐operative lifestyle 
change programs, where superior weight loss has been reported with more frequent face‐to‐face 
consultations with a dietitian, psychologist and surgeon [13], or a return to, or increase in physical 
activity [12, 17]. Limited evidence exists to evaluate the relationship between exercise and weight 
loss following LAGB. Some suggest that regular physical activity improves weight loss outcomes [16, 
17], while others report physical inactivity may be more predictive of weight loss failure [239]. There 
are currently no randomised controlled trials evaluating weight loss outcomes for LAGB recipients 
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undertaking a structured exercise program following LAGB. Research with various forms of 
malabsorptive and restrictive procedures have shown improved weight loss success with the 
addition of regular exercise [197, 198] and accelerated weight loss is seen with increasing weekly 
exercise time following surgery [199, 200]. Observational data from post LAGB patients that 
reported aerobic exercise equal to, or in excess of 150 minutes per week achieved an additional 10% 
of excess weight loss at 12 months compared to those exercising less than one hour per week [201]. 
Similarly, individuals completing two 60 minute bouts of moderate intensity aerobic exercise per 
week over 24 months following RYGB surgery achieved greater weight loss outcomes (approximately 
5%) compared to those completing a one hour single bout of aerobic exercise [202].   
 
Weight loss and changes to body composition following bariatric surgery is well documented, 
however insufficient data is currently available to determine whether exercise training after surgery 
is effective at modifying weight loss and body composition. Further research should evaluate 
whether a regular structured exercise intervention after LAGB can affect greater retention in lean 
mass and improved fat mass loss outcomes compared to current post surgical care. 
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Table 2‐5 Changes in Body Composition Following LAGB. 
Study  Sample
 
Duration  Sex Age
(years)  InitialBMI 
Study 
Type 
Inclusion/
Exclusion Criteria 
Body mass 
loss 
Fat mass 
loss 
Lean mass 
loss 
Dixon et al., 2007 
[240] 
LAGB (n = 29) 
 
24 months  M+F  42  33.6  RCT  Inclusion: 
Age: 20‐50 yrs, BMI: 30‐35kg.m‐2 , Obesity related co‐morbidities 
History of weight loss attempts 
6 months: ‐13 kg 
24 months: ‐19 kg 
  6 months: ‐22 % 
24 months: ‐15 % 
Coupaye et al., 
2007 [241] 
LAGB (n = 32) 
 
12 months  F  45  36.4   Observational 
 
Inclusion: 
Surgery chosen via standard surgical guidelines.  
Exclusion:  
Chronic disease, pregnancy 
‐24 kg    ‐3.6 % 
Folini et al., 2013 
[242] 
LAGB and 
intragastric 
baloon 
(n=18) 
6 months  M+F  44  42.8 (7.11)  Observational  Inclusion: 
Surgery chosen via standard surgical guidelines. 
Exclusion: 
Presence of predisposing disorders for liver diseases, preganancy, 
and contraindications for MRI. 
  :‐5.3%*  ‐3.5%* absolute 
Bradley et al., 
2012 [243] 
LAGB 
(N=10) 
4‐6 months  M+F  47  46.5 (8.8)  Observational  Inclusion: 
Consecutive patients scheduled for bariatric surgery. 
 
Exclusion: 
Smokers, previous surgery, history inflammatory intestinal disease, 
severe organ dysfunction, uncontrolled hypertension, high 
triglycerides, diabetes. 
  ‐17.3kg*  ‐5.7kg* 
Gasteyger et al., 
2006 [244] 
LAGB (n = 36)  24 Months  F  35  43.8 (4.1)  Observational  Inclusion: 
Surgery chosen via standard surgical guidelines. 
‐39.6 kg 
(‐33.8 %) 
‐33kg  ‐6.5kg 
(‐16%) 
Infanger et al., 
2003 [245] 
LAGB (n = 154)  24 months  M+F  42  41.8 (0.8)  Observational 
 
Inclusion: 
US national heart, lung and blood institute guidelines. 
 
Male: 31 kg 
Female: 28 kg 
Male: ‐20.3kg 
Female: 18.5kg 
Male: ‐9.5kg 
Female: ‐9.0kg 
 
Busetto et al., 
2000 [246] 
LAGB (n = 6)  24 weeks  F  38‐42  42.6 (1.1)  Observational  Inclusion: 
Surgery chosen via standard surgical guidelines, Premenopausal, 
Free of endocrine diseases 
‐17 kg  ‐10.4  ‐6.7kg 
Giusti et al., 2005 
[247] 
LAGB (n=37)  24 months  F  36  44  Observational  Inclusion: 
Consecutive premenopausal women admitted for bariatric surgery. 
 
Exclusion: 
Psychiatric condition 
‐39.1 kg  ‐32.1 kg   ‐7kg 
Olbers et al., 2006 
[248] 
LVBG (n = 46)  12 months  M+F  37   43 (4.2)  RCT  BMI <50kg.m‐2 
National Institute of Health criteria for bariatric surgery. 
  ‐20.2 kg  ‐5.5 kg 
Shang and 
Hasenberg, 2010 
[202] 
RYGB‐LE (n = 30) 
 
RYGB‐ME (n = 30) 
24 months  M+F  35   51.8 (3.8)  RCT  Inclusion: 
Consecutive bariatric patients with BMI:  >40kg.m‐2 
∫LE: 85 % 
∫ME: 91 % 
 
   
Stegen et al., 2009 
[228] 
RYGB (n=7) 
RYGB+EX (n=8) 
3 months  M+F  40  42.5  Observational  Inclusion: 
Must undergo gastric bypass surgery 
 
Exclusion: 
Exercise limiting co‐morbidities, Diabetes severe cardiovascular 
diseases 
RYGB: 27 kg 
RYGB+EX: 23 kg 
 
  RYGB: 30 % 
RYGB+EX: 22 % 
 
RYGB = Roux‐En‐Y gastric bypass; LAGB = Laparoscopic adjustable gastric banding; BPD = Biliopancreatic diversion; NR = Not reported. **bioelectrical impedance used for estimation of body composition; Low exercise group (LE) (1hr.wk) @ 60‐
75% max HR; Multiple exercise group (ME) (2 x 1hr.wk) @ 60‐75 % max HR; ∫Excess weight loss;  RYGB+EX, combined aerobic and resistance exercise (3 x 75 min.wk). 
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2.4 The	Effects	of	Exercise	Training	in	Addition	to	Energy	Restriction	on	
Functional	Capacities	and	Body	Composition	in	Obese	Adults	During	
Weight	Loss:	A	Systematic	Review	
This section has been published: 
Miller CT, Fraser SF, Levinger I, Straznicky NE, Dixon JB, Reynolds J, et al. The Effects of Exercise 
Training in Addition to Energy Restriction on Functional Capacities and Body Composition in Obese 
Adults during Weight Loss: A Systematic Review. PLoS ONE. 2013;8(11):e81692. 
 
The work presented in the manuscript was completed with the co‐authors. Reproduction of the 
following section is afforded to the authors for use in this thesis as per the open access publication 
agreement with the publishers. 
 
2.4.1 Introduction	
Increasing obesity and central adiposity leads to a greater risk of developing obesity‐related 
morbidities and disabilities [39, 40]. Diabetes mellitus, cardiovascular disease, sleep apnoea, 
dyspnoea, mental illness, osteoarthritis, foot and ankle tendinitis, plantar fasciitis, low back pain and 
chronic lower extremity pain all impact negatively on an individual’s capacity to perform activities of 
daily living and are more prevalent in obese individuals [73, 74, 119, 120]. Further, reduced capacity 
for activities of daily living may occur prior to the development of these conditions and may be 
related to adverse metabolic and biomechanical changes associated with obesity [126, 249]. Obese 
individuals often experience the vicious cycle of low exercise capacity, physical disability and 
breathlessness leading to physical inactivity, in turn leading to further weight gain [121] and loss of 
physical function [122, 123]. In addition, midlife obesity alone can lead to a 5 times greater risk of 
developing old age frailty compared with healthy weight peers [124]. There appears to be an 
additive effect of obesity and low strength for the development of mobility disability and walking 
speed during aging. One recent study [125] observed a 17% decline in walking speed after six years 
in obese participants with low strength compared with 2% decline for non‐obese, non‐low strength 
group. Low strength was shown to have the greatest influence for decline in walking speed over 
time. 
A lack of adequate lower extremity muscle strength and power in obesity may impair simple tasks 
such as walking and stair climbing [126]. Obese individuals may possess low cardiorespiratory 
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fitness, strength and endurance relative to their body mass, reduced spinal flexibility and joint 
ranges of motion. All of these can increase the risk of pain and injury at work, increased absenteeism 
and reduced work capacity [131‐134]. At home, low relative physical condition associated with 
obesity may impair the capacity to undertake household chores, general activities of daily living and 
interfere with the ability to engage in social activities [250]. Low cardiorespiratory capacity and lack 
of regular involvement in exercise may reduce concentration, the capacity to deal with anxiety and 
stress, and impair cognitive function [251‐253]. Regular aerobic or resistance exercise training 
influences physical fitness and functional capacity through improvements in muscular strength, 
power, endurance, and cardiorespiratory and vascular fitness. Aerobic exercise training specifically 
facilitates the improvement in central and peripheral cardiorespiratory, vascular and metabolic 
function, while resistance training improves muscular endurance, strength, power and hypertrophy 
[254]. The addition of specific exercise training  to energy restriction in obesity may, in addition to 
changes in physical fitness confer favourable body composition outcomes [210].  
Although the mechanisms that lead to weight gain or loss are complex and not fully understood 
(behavioural, environmental, inherited, and physiological) [40, 63‐65], the final determination for 
alterations in weight can be viewed most broadly by an energy imbalance via one or both of energy 
over‐consumption and low energy expenditure. Energy restriction and regular exercise training can 
independently influence the degree of fat mass loss and lean mass loss in overweight and obese 
individuals during weight loss interventions [10]. The implications for excessive lean mass loss during 
weight loss are well established. Lean mass is integral to the long term maintenance of metabolic 
rate, core body temperature, skeletal integrity, muscle strength, functional capacities [207, 209], and 
the prevention of sarcopenic obesity later in life [224]. During weight loss a greater proportion of 
lean mass is lost compared to when weight is regained [255, 256]. The resulting lean mass deficit 
and continued lack of physical activity during ageing may lead to increased risk of physical disability 
later in life [257, 258].  
Rapid and substantial weight loss observed following bariatric surgery can produce immediate 
improvements in functional capacity in the absence of exercise training [259]. In older adults, it 
appears that engaging in relatively small amounts of physical activity such as regular incidental 
activity can reduce the risk of developing impaired physical function [260, 261], however a blunted 
response to exercise training can be seen in obese individuals exposed to the same training stimulus 
as their healthy weight peers [261]. In healthy populations, changes in strength and aerobic fitness 
can be directly related to the training stimulus [262] and the exercise training variables manipulated 
such as frequency, intensity, time or type of activity [8, 254, 263] There are no reviews that compare 
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changes in functional capacity or fitness in obese adults following energy restriction with or without 
exercise training. 
Currently, multicomponent methods such as DXA (Dual‐energy X‐ray absorptiometry) and MRI 
(magnetic resonance imaging) are preferred methods of measuring body composition for changes in 
fat free mass during weight loss as it reduces the reliance on algorithmic assumptions of fat free 
mass hydration and density which may be inaccurate for obese individuals [216, 220, 221]. 
Multicomponent body composition methods are more sensitive to changes in fat free mass 
compared with two‐component models such as hydrodensitometry, air displacement 
plethysmography, bioelectrical impedance, near‐infrared or skin folds [207, 219, 264] which may be 
more appropriate for those studies that result in small changes in weight. 
Previous systematic reviews have compared changes in body composition using a variety of two‐
compartment body composition techniques but none have included objective measures of physical 
function or fitness following energy restriction with or without exercise training in obese adults. 
Weinheimer et al. [210] published on the effects of exercise training on fat free mass in middle aged 
and older adults. The primary outcome measure was body composition in older adults at increased 
risk of developing sarcopenic obesity. The study found that regular exercise training in addition to 
energy restriction may attenuate the loss of fat free mass in older adults compared to energy 
restriction alone. This follows a similar finding in an earlier review of overweight and mildly obese 
adults [214].Both reviews included two‐compartment body composition techniques that estimate 
fat‐free mass according to general assumptions of total body water and bone mineral density; but 
also may not be sufficiently sensitive to detect small changes in fat‐free mass during weight loss 
[207, 215]. A third review [265] limited the inclusion of papers to those that employed the use of 
MRI and computed tomography to determine visceral adipose tissue changes following either 
aerobic, progressive resistance training or combined treatment in adults. This review showed that 
aerobic but not progressive resistance training or combined treatments were shown to lower 
visceral adipose tissue to a greater extent than control groups. To our knowledge there has not been 
a systematic review on changes in physical function, fitness and body composition in obese adults 
during energy restriction alone compared to energy restriction combined with exercise training. The 
importance of muscle quality (force per unit of cross sectional muscle area) is raised in one review 
but fitness or strength measures were not outcome measures reported in that review [210].  
Body composition and measures of aerobic and muscular fitness may influence physical function. A 
decline in physical fitness and adverse body composition changes can occur during weight loss and 
during weight cycling which may increase the risk of developing reduced functional capacity and 
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physical disability later in life. The purpose of this review is to examine the effects of exercise 
training when added to energy restriction for changes in body composition and cardiovascular and 
muscular fitness measures in obese adults. 
   
2.4.2 Materials	and	Methods	
2.4.2.1 Search	Strategy	
Medline, Embase and Cinahl electronic databases were searched (Figure 2‐2) for randomised 
controlled trials (RCTs) up to May 2013 using the following search strategy: keyword and categorical 
searches were performed (i) Weight loss, or body composition (ii) diet* or “diet therapy” or “diet 
restriction” or “caloric restriction” or “calorie” or “bariatric surgery” or “gastric banding” or “vertical 
banded gastroplasty”; (iii) exerc* or “physical activity” or aerobic* or “resistance training” or fitness. 
Categories i‐iii were also combined using “AND”, limited to humans, reported in English, and adults 
aged 18+ years. In addition, reference lists of publications meeting the inclusion criteria were 
manually searched to identify any relevant studies not found through electronic searches. Two 
authors CM and SS independently assessed the suitability of each study for inclusion. Disagreements 
were resolved by discussion between the two researchers. 
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Figure 2‐2 Method for Selecting Studies to Include in this Review 
 
 
2.4.2.2 Inclusion	and	Exclusion	Criteria	
Only RCTs that met the following criteria were included in this review: (i) published in English, (ii) 
cohorts were adults aged 18 years and older, (iii) the same energy restriction intervention was used 
in the energy restriction only and, combined exercise training with energy restriction arms of the 
study, (iv) mean BMI of participants ≥ 30kg.m‐2, (v) Dual‐energy X‐ray absorptiometry (DXA), or 
magnetic resonance imaging (MRI), (vi) a minimum of two groups comprising energy restriction only 
and energy restriction plus exercise training. Studies were excluded if they did not report changes in 
objective measures of physical function or fitness. Outcome measures for inclusion were fat free 
mass and fat mass, and cardio‐respiratory fitness, muscle strength or muscular endurance measures. 
In the case of more than one publication arising from the same study or patient cohort, the largest 
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study only was included. Unblinded appraisal of risk of publication bias of reports to be included in 
the review was performed independently by two authors (CM and SS). Publications were assessed 
against pre‐defined quality features [218] (Table 2‐6) to be included in the review and analysis. 
These included: the method of treatment assignment; control of selection bias after treatment 
assignment; blinding; and outcome assessment (if blinding was not possible). Pre‐specified analyses 
for assessing risk of bias across studies were not completed due to a lack of identified publications. 
There are numerous methods used to assess body composition, all with varying degrees of reliability 
and validity. We chose to select only those studies that employed the use of DXA or full body MRI. 
The rationale for this was to eliminate methods that rely on algorithmic assumptions of fat free mass 
hydration and density which may be inaccurate for obese individuals [216, 220, 221]. The methods 
that we included are more sensitive to changes in fat free mass compared with two‐component 
models such as hydrodensitometry, air displacement plethysmography, bioelectrical impedance, 
near‐infrared or skin folds [207, 219, 264]. Bariatric surgery that involves malabsorption of nutrients 
were not included as they have been found to interfere with the levels of gastrointestinal hormone 
ghrelin which may influence release of growth hormone and affect lean mass [266, 267]. Gastric 
banding was the only surgical procedure to be included as part of this review as a form of energy 
restriction. 
In view of the heterogeneity in study design, interventions, age of participants, medication use, 
cardio‐metabolic disease status, and outcome measures we provide a descriptive review rather than 
a meta‐analysis of results. Each of the tables in the results provides the actual means and SD for 
each of the measures as reported in the 14 papers. In addition for (Table 2‐9), we have presented 
VO2peak in absolute terms (ml.min‐1), and relative to total body mass (ml.min‐1.kg BM‐1) and lean body 
mass (ml.min‐1.kg LM‐1). We have used the means of total body mass or lean body mass, as 
appropriate for each study, to calculate VO2peak from the absolute measure of VO2peak, or vice versa. 
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Table 2‐6 Checklist for Appraising the Quality of Studies Included 
Condition (a) (b) (c) (d) 
Method of treatment 
assignment  
Correct, blinded 
randomization method 
described OR 
randomized, double-
blind method stated 
AND group similarity 
documented 
Blinding and 
randomization stated but 
method not described 
OR suspect technique 
(e.g. allocation by 
drawing from an 
envelope) 
Randomization claimed 
but not described and 
investigator not blinded 
Randomization not 
mentioned 
Control of selection 
bias after treatment 
assignment 
Intention to treat 
analysis AND full 
follow-up 
Intention to treat 
analysis AND : 15% 
loss to follow-up  
Analysis by treatment 
received only OR no 
mention of withdrawals 
Analysis by treatment 
received AND no 
mention of withdrawals 
OR more than 15% 
withdrawals/loss-to-
follow-up/post-
randomization 
exclusions 
Blinding  Blinding of outcome 
assessor AND patient 
and care giver 
Blinding of outcome 
assessor OR (patient 
AND care-giver) 
Blinding not done  
Outcome assessment 
(if blinding was not 
possible) 
All patients had 
standardized assessment 
No standardized 
assessment OR not 
mentioned 
  
 
2.4.2.3 Statistical	Methods	for	Body	Mass	and	Composition	
Percentage changes in reported pre‐ and post‐ means of body mass and composition were 
calculated for groups treated in selected studies. Studies that reported skeletal mass rather than fat‐
free mass were excluded from these summaries. The published report by Daly et al [268] study was 
supplemented with a personal communication which enabled the percentage change in the means 
to be calculated. Data from reports were extracted independently and verified by CM and SS. 
Predicted means of the percentage changes for each of the four types of treatment group (ER = 
Energy Restriction, ER + A = Energy Restriction plus Aerobic Training, ER + R = Energy Restriction plus 
Resistance Training, and, ER + A + R = Energy Restriction plus a combination of Aerobic and 
Resistance Training) were calculated by fitting a linear mixed model using residual (or restricted) 
maximum likelihood (REML). The treatments were regarded as fixed effects and the studies, and 
groups within studies, were regarded as random effects. Estimates of the standard deviations of the 
percentage changes in the means could not be recovered from all the published reports of the 
studies and so the mixed model analysis was unweighted. The F‐test was used to test for significant 
variation between the four types of treatments and least significant difference (LSD) tests were used 
to explore differences between the groups. All tests were conducted at the 5% significance level. The 
REML directive in the GenStat statistical system (Release 14.2) was used to calculate the means and 
perform the statistical tests [269].  
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2.4.3 Results	
A total of 1,077 citations matching the search criteria were found in the initial literature search. The 
abstracts of these publications were screened and 933 articles were excluded as they did not meet 
the inclusion criteria (Figure 2‐2). The full text of 144 articles were retrieved. A further 131 were 
excluded from these, leaving 13 RCTs. A manual search of the reference lists of the 13 articles that 
were included identified one additional paper and so was added to this review (Table 2‐7). Two 
papers were identified that presented the same data from one group of participants [270, 271]. 
Changes in body mass and body composition were the primary and secondary outcome measures in 
one of these papers [271] and was therefore selected for inclusion.  
 
2.4.3.1 Characteristics	of	Included	Studies	
The studies that were included are described in Table 2‐7. The mean age of participants across all 
studies ranged from 37‐75years with mean body mass index (BMI) ranging from 31 kg.m‐2to 37 
kg.m‐2. Intervention duration ranged from three to twelve months. There were no exercise training 
studies that used restrictive bariatric surgery as a form of energy restriction and therefore all studies 
employed dietary energy restriction. Energy deficits ranged between 400 kcal.d‐1 and 1,000 kcal.d‐1 
across the 14 studies. The exercise training interventions included progressive resistance training 
(RT), aerobic training (AT) or a combination of the two modes. AT was predominately performed at 
moderate to vigorous intensities (65‐85% maximum or peak heart rate) for between 90 and 225 
minutes per week distributed over three to five days. RT protocols typically utilised two to three sets 
of 8‐12 repetitions for eight to nine different exercises on alternate days of the week at 
approximately 65% of one repetition maximum (1‐RM), progressing to approximately 85% 1‐RM. 
Three studies [272‐274] assessed strength in the exercise training group only and therefore these 
results will be omitted from this review.
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Table 2‐7 Characteristics of Included Studies 
Reference  Sex (n)  Mean 
age 
Mean 
BMI 
Study 
Duration 
Completed  Primary outcomes  Energy restriction protocol  Exercise protocol  Exercise  adherence 
Villareal 2011 
[27] 
F (33) M 
(21) 
70  37  6 mo.  87%  Physical performance 
score 
500‐750 kcal.day‐1 deficit; 1g 
protein.kg bw.d‐1 
3 x 90 min.wk‐1 supervised 
RT+AT 
83 (80‐88%) 
Nicklas 2009 
[275] 
F (95)  58  33  5 mo.  85%  Abdominal adipose 
tissue, cardiovascular 
disease risk factors 
400 kcal.day‐1 deficit; *50‐
60/15‐20/25‐30 
ME: 3 x 55 min.wk‐1 
supervised AT; VE: 3 x 30 
min.wk‐1 supervised AT 
ME: 92.6% (±5.5); VE: 
90.0% (±8.7) 
Toledo 2008 
[276] 
F (10) M 
(6) 
44  34  5 mo.  100%  Mitochondrial capacity  ~25% energy deficit.day‐1  3‐5 x 40 min.wk‐1 AT; ≥1 
session supervised 
1.5 (0.2 days) Supervised; 
2.5 (0.4 days) 
Unsupervised 
Straznicky 
2010 [277] 
F (20) M 
(20) 
55  32  3 mo.  92%  Sympathoinhibition, 
metabolic syndrome 
components 
600 kcal.day‐1 deficit; 
*48/22/30 
3‐4 x 40 min.wk‐1 AT; 1 session 
supervised 
NR 
Amati 2008 
[278] 
F (15) M 
(13) 
67  32  4 mo.  100%  Exercise efficiency and 
economy 
a500‐1,000 kcal.day‐1 deficit; 
<30% cal from fat 
3‐5 x 45 min.wk‐1 AT; 3 
sessions supervised; 2 
sessions unsupervised 
3.6 (0.2 days) 
Messier 2010 
[279] 
F (107)  58  32  6 mo.  78%  Psychosocial factors  500‐800 kcal.day‐1 deficit; 
*55/15/30 
3 x (2‐4 sets of 6 
exercises).wk‐1 supervised RT 
NR 
Frimel 2008 
[25] 
F (18) M 
(12) 
70  37  6 mo.  97%  Fat‐free mass  750 kcal.day‐1 deficit; 
*50/20/30 
3 x 90 min.wk‐1 supervised 
RT+AT 
100% 
Daly 2005 
[268] 
F (13) M 
(16) 
67  32  6 mo.  100%  Bone mineral density, 
lean mass  
ER to induce 0.25kg wt 
loss.wk‐1 <30% kcal from fat 
3 x (3 sets x 8‐10 reps of 9 
exercises).wk‐1 supervised RT 
88% 
Wycherley 
2010 [29] 
F+M (59)  51  35  4 mo.  71%  Body mass, body 
composition, 
cardiovascular disease 
risk factors 
1,400‐1,600 kcal.day‐1; 
*43/33/22 (HP) *53/19/26 
(STD) 
3 x (2 x 8‐12 of 8 
exercises).wk‐1 supervised RT 
93 (±8.5%) 
Bouchard 
2009 [280] 
F (23)  62  32  3 mo.  96%  Physical capacity  ER to induce 0.5‐1.0kg wt 
loss.wk‐1;  *55/15/30 
3 x (3 set x 8 reps of 9 
exercises). wk‐1 supervised RT 
NR 
Janssen 1999 
[273] 
F (30) M 
(30) 
41  33  4 mo.  100%  Skeletal muscle mass  1,000 kcal.day‐1 deficit; <30% 
kcal from fat. 
AT: 5 x 34 min.wk‐1 
supervised; RT: 3 x (1 set x 8‐
12 reps of 8 exercises).wk‐1 
supervised 
AT‐M:  89 (74‐98%); AT‐F: 
85 (85‐98%); RT‐M: 95 
(81‐100%); RT‐F: 94 (85‐
98%) 
Janssen 2002 
[272] 
F (38)  37  33  4 mo.  100%  Metabolic risk factors  1,000 kcal.day‐1 deficit; <30% 
kcal from fat. 
AT: 5 x 34 min.wk‐1 
supervised; RT: 3 x (1 set x 8‐
12 reps of 8 exercises).wk‐1 
supervised 
AT: 92 (85‐98%); RT: 94 
(79‐100%) 
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Rice 1999 
[274] 
M (29)  44  33  4 mo.  88%  Glucose tolerance, insulin 
action 
1,000 kcal.day‐1 deficit; <30% 
kcal from fat. 
AT: 5 x 37 min.wk‐1 
supervised; RT: 3 x (1 set x 8‐
12 reps of 8 exercises).wk‐1 
supervised 
AT: 92 (74‐99%); RT: 96 
(85‐100%) 
Foster‐
Schubert 2012 
[271] 
F (204)  58  30.9  12 mo.  91%  Body mass  1,200‐2,000 kcal.day‐1; <30% 
kcal from fat. 
AT: 5 x 45 min.wk‐1; ≥ 3 
sessions supervised. 
85% 
*Macronutrient composition (%carbohydrate/%protein/%fat). bw, body weight; RT, resistance training; AT, aerobic training; F, female; M, male; ME, moderate intensity exercise group; VE, vigorous intensity 
exercise group; ER, energy restriction; HP, high protein diet; STD, standard diet; Energy restriction relate to energy deficit associated with dietary modification and do not include additional energy expenditure from 
the addition of exercise. 
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One study [27] reported on results at six months following weight loss and again six months later 
after weight maintenance. Only the data from the energy restriction period (initial six months) of the 
study was included for the purpose of this review. Ten studies [25, 27, 29, 268, 271, 275, 277‐280] 
included older adults and postmenopausal women aged 50‐75, while four studies included younger 
participants aged 37 to 44 years [272‐274, 276]. All studies excluded the use of hormone 
replacement therapy and two of the 12 studies allowed the continued use of anti‐diabetic and anti‐
hypertensive medication [268, 275]. Seven studies specifically excluded those with diabetes [25, 271, 
276‐280], while four allowed inclusion of participants with type 2 diabetes [27, 29, 268, 275]. One 
study did not prevent or exclude the use of statin therapy during the intervention [275]. 
 
2.4.3.2 Adverse	Events	
Two studies reported on adverse events [27, 275] while 12 studies did not report on adverse events 
[25, 29, 268, 271‐274, 276‐280]. One study found no adverse events related to participation [275] 
but reported the drop out of two volunteers due to adverse reactions to medications. The other 
study [27] to report on adverse events that were probably related or definitely related to study 
participation include: seven complaints of back or knee pain in the exercise training groups; one 
ankle fracture; one tendon tear and tendonitis; one hematoma; and one paroxysm of atrial 
fibrillation during exercise [27]. Light headedness or dizziness were also reported for participants in 
each arm of this study [27]. In addition, the investigators reported other adverse outcomes that they 
suggested were unrelated to study participation including back and hernia surgery, total hip 
arthroplasty, three reports of falls and a paroxysm of atrial fibrillation at home.  
 
2.4.3.3 Risk	of	Bias	Within	Studies	
Assessment of study quality and risk of bias is shown in 
Table 2‐8 based on generic quality features. Blinding of the outcome assessor was not possible in the 
studies included or not noted. All studies used objective standardised outcome measures and 
assessed accordingly. There were no analyses of the risk of bias across studies due to the lack of 
included publications in this review. 
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Table 2‐8 Appraisal of the Quality of Studies Included 
Reference Method of 
treatment 
assignment 
Control of 
selection bias after 
treatment 
assignment 
Blinding Outcome assessment 
(if blinding was not 
possible) 
Villareal 2011 [27] b b c a 
Nicklas 2009 [275] a b c a 
Toledo 2008 [276] b c c a 
Straznicky 2010 [277] a c c a 
Amati 2008 [278] c c c a 
Messier 2010 [279] b d c a 
Frimel 2008 [25] b c c a 
Daly 2005 [268] b c c a 
Wycherley 2010 [29] b c c a 
Bouchard 2009 [280] b c c a 
Janssen 1999 [273] b c c a 
Janssen 2002 [272] b c c a 
Rice 1999 [274] b c c a 
Foster-Schubert 2012 [271] a a c a 
2.4.3.4 Cardio‐respiratory	fitness	
Ten of the 14 studies (Table 2‐9) assessed VO2peak using either a treadmill [27, 271‐276] or cycle 
protocol [277‐279]. VO2peak was variously expressed in absolute terms, ml.min‐1 [271‐275, 279], and 
relative to total body mass, ml.min‐1.kg BM‐1 [27, 275] and lean body mass, ml.min‐1.kg LM‐1 [276‐
278]. Two studies showed change in cardiovascular fitness for the aerobic training groups but not 
their respective diet only and resistance training groups [272, 274]. Four of the seven studies 
showed the energy restriction plus exercise training (aerobic only or combined training) groups to 
significantly improve cardiovascular fitness compared to energy restriction alone [27, 271, 275, 277, 
278], whilst two did not show a difference between groups when using aerobic only or resistance 
training [276, 279]. 
All nine aerobically trained groups showed a significant improvement in either reported absolute or 
relative VO2peak. The only resistance training group showed a significant decrease in VO2peak from 
baseline but was not significantly different to their respective energy restriction only group [279]. 
Two studies showed a significant VO2peak improvement relative to total body mass in both energy 
restriction alone and energy restriction plus exercise training groups when training consisted of 
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either combined aerobic and resistance training [27] or aerobic training alone [275]. The exercise 
training groups in these studies showed a significantly greater improvement than dieting alone [272‐
274].
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Table 2‐9 Changes in Absolute and Relative Cardiovascular Fitness Following Energy Restriction and Energy Restriction with Exercise Training 
Reference  ∆ Absolute 
VO2peak (SD) 
ml.min‐1 
∆ Absolute 
VO2peak 
Relative to 
baseline (%)  
∆ Relative VO2peak
(SD) ml.min‐1.kg BM‐1 
∆ VO2peak.kg BM 
relative to 
baseline (%) 
∆ Relative VO2peak 
(SD) ml.min‐1.kg 
LM‐1 
∆ VO2peak.kg LM 
relative to 
baseline (%) 
p‐value between group 
difference for reported 
outcome measure 
Villareal 2011 [27] ER: ‐26*  ‐1.4* 1.4 (1.7)# 8.0* 1.4* 4.6* (2) p = 0.01
  ER+E:  123*  7.2* 2.8 (2.3)# 16.2* 3.1* 10.4*
Nicklas 2009 [275] ER: ‐71 (255)  ‐3.8* 2.0 (2.6)§ 9.6(11.2) § 1.5* 4.2* ER+VE greater than others; 
(2) p = 0.03 
  ER+ME:  ‐8 (213)  ‐0.4* 2.5 (2.6)§ 12.7(12.7) § 2.3* 6.4*
  ER+VE:  68 (252)  3.8* 4.1 (3.7)§ 24.2(27.6) § 3.8* 11.0*
Toledo 2008 [276] ER: ‐58*  ‐2.5* 0.42* 9.8* 0.7 (NR) 1.6(4.0) (3) Not significant
  ER+E:  184*  7.4* 2.85* 17.9* 4.8 (NR)§ 10.7(3.9)
Straznicky 2010
[277] 
ER: ‐56*  ‐3.9* ‐0.18* 4.0* ‐0.3 (0.22) ‐1.1* (3) p < 0.05
  ER+E:  240*  15.5* 3.15* 27.0* 5.1 (0.25)# 17.5*
Amati 2008 [278] ER: ‐52*  ‐8.7* 0.08* 20.4* 0.1 (NR) 0.4* (3) p < 0.05
  ER+E:  46*  1.3* 1.06* 31.5* 1.4 (NR)§ 4.3*
Messier 2010 [279] ER: ‐100 (NR)§  ‐6.7* ‐0.09* ‐0.5* ‐1.51* ‐4.6* (1) Not significant
  ER+E:  ‐100 (NR)§  ‐6.7* 0.04* 0.3* ‐1.9* ‐5.6*
Janssen 1999 [273] ERm:  140 (150)  NR NR NR NR  NR (1) ER+AM  > ER+AF p<0.01
  ERf: ‐200 (100)  NR NR NR NR  NR
  ER+AM:  470 (131)¥  17.0 (5) ¥ NR NR NR  NR
  ER+AF:  200 (50)¥  9 (3) ¥ NR NR NR  NR
  ER+RM:  180 (110)  NR NR NR NR  NR
  ER+RF:  110 (150)  NR NR NR NR  NR
Rice 1999 [274] ER: NR  NR NR NR NR  NR NR
  ER+AT:  NR  16.1 (14.7)§ NR NR NR  NR
  ER+RT:  NR  NR NR NR NR  NR
Janssen 2002 [272] ER: NR  NR NR NR NR  NR NR
  ER+AT:  NR  9 (9)§ NR NR NR  NR
  ER+RT:  NR  NR NR NR NR  NR
Foster‐Schubert 
2012 [271] 
ER:   ‐1.0 (NR) 1.6* 1.9* 0.02* 0.04* (1) p = 0.0001
  ER+AT:  120 (340) §  6.5 (NR) § 4.4* 5.3* 3.3* 6.82*
ER, energy restriction; ER+E, energy restriction and exercise; ER+ME, energy restriction and moderate intensity exercise; ER+VE, energy restriction and vigorous exercise; ER+AT, energy restriction and aerobic 
training; ER+RT, energy restriction and resistance training; ER+AM male energy restriction and aerobic exercise training; ER+AF female energy restriction and aerobic exercise training; ERm, male energy restriction; 
ERf, female energy restriction; ER+RM, male energy restriction and resistance training; ER+RF, female energy restriction and resistance training. *Data estimated by calculating from group means (see Methods for 
more on this). Reported outcome measures: (1) Absolute VO2; (2) VO2 relative to BM; (3) VO2 relative to LM. NR not reported or not able to be calculated. § denotes within group change (p<0.05). ¥ denotes within 
group change (p<0.01). ∫ denotes within group change (p=0.02). # denotes significant within group change (p<0.001).
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2.4.3.5 Muscle	Strength	
Three studies assessed both upper and lower extremity strength [25, 27, 268], while three others 
assessed either upper [29] or lower [279, 280] extremity strength alone. Five of these studies [25, 
27, 29, 268, 279] used the one repetition maximum (1‐RM) strength test while one study used 
isometric leg extension with knee joint angle at 90 degrees [280]. All exercise training interventions 
demonstrated improved strength both within groups and between groups (energy restriction plus 
exercise training versus respective energy restriction alone), with the exception of the study of 
isometric strength [280] where there was a slight decrease in strength performance. All energy 
restriction alone groups showed negligible change or decreases in strength following weight loss. 
[27, 29, 279] Resistance training or combined resistance and aerobic training improved isotonic 
strength compared with their respective diet only groups [25, 27, 29, 268, 279]. In the only study 
that assessed isometric strength, there was a decrease in strength of 15% in energy restriction plus 
exercise training and 25% in energy restriction alone with no between group difference [280].  
 
2.4.3.6 Capacity	to	Perform	Activities	of	Daily	Living	
There is little data on the effects of exercise training added to energy restriction in terms of capacity 
to perform activities of daily living. One study [27] evaluated participants’ physical function with the 
use of the modified Physical Performance Test ( a selection of seven standardised tasks including 
walking 50ft, putting on and removing a coat, picking up a coin, standing up from a chair, lifting a 
book, climbing a flight of stairs, and a progressive Romberg test) and two additional tests of climbing 
up and down four flights of stairs and a 360 degree turn. The physical performance test score 
increased by 21% and 12% in the energy restriction plus aerobic and resistance exercise training 
group and energy restriction group, respectively. This study showed changes in single‐leg balance at 
six months improved by 6.3sec in energy restriction plus exercise training and by 0.8sec in energy 
restriction alone. Gait speed increased by 5.5m.min‐1 and 1.7m.min‐1 in energy restriction plus 
exercise training and energy restriction alone. Improved obstacle course time was reported in both 
energy restriction plus exercise training (‐1.1sec) and energy restriction alone (‐0.7sec). A second 
study [280] assessed physical function using a selection of similar tests but did not show a significant 
difference between groups in performance following either energy restriction alone or energy 
restriction plus resistance exercise training interventions. 
2.4.3.7 Body	Mass	Loss	and	Body	Composition	
The 14 studies included in this review reported on 16 energy restriction only groups and 21 energy 
restriction plus exercise training groups (Table 2‐10). The mean body mass loss across studies of 
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three to four months in duration ranged from 4 ±NR (not reported) kg to 12.1 ±3.4kg and 3.6 ±NR kg 
to 13.6 ±4.1kg in the energy restriction and energy restriction plus exercise training groups, 
respectively [29, 272‐274, 277, 278, 280]. In the longer five and six month studies the mean body 
mass loss ranged from 3 ±1.8kg to 10.7 ±4.5kg and 2.4 ±3.0kg and 9.7 ±4.0kg in energy restriction 
and energy restriction plus exercise training  groups, respectively [25, 27, 268, 276, 279]. For the 
only 12 month long study there was a mean body mass loss of 7.1 ±NR kg and 8.9 ±NR kg in the 
energy restriction and energy restriction plus exercise training groups [271]. There were no 
significant between group difference in body mass loss within the studies, with the exception of two 
[29, 271] (Table 2‐10). One of these [271] studies reported increased physical activity and fat mass 
loss in the energy restriction plus aerobic exercise training group compared to the energy restriction 
only group. There were no differences in energy intake between groups. The remaining study [29] 
reported a greater fat mass loss in the energy restriction plus exercise training groups compared 
with the energy restriction only groups with no difference in energy intake. This study did not report 
on the exercise participation for the energy restriction only groups. The exercise groups completed 
93% of the planned 45 minute resistance training sessions three days per week. Fat mass loss 
between the energy restriction only and energy restriction plus exercise training groups was not 
different in those studies that showed total body mass loss between groups to be similar. Five 
studies showed that lean mass or skeletal muscle mass was lost more in the energy restriction only 
groups compared to the exercise training groups but this was not sufficient to produce a significant 
difference in total mass loss between the groups [25, 27, 268, 274, 278]. The studies where there 
was no difference in total mass loss between the energy restriction only and energy restriction plus 
exercise training did not compare energy deficit differences [25, 27, 268, 275‐280] or reported 
similar energy deficits between groups [272‐274].  
In the energy restriction only groups, lean mass or skeletal muscle mass was reduced in 15 of the 16 
diet only groups [25, 27, 29, 271‐280], and nine of the 21 combined energy restriction plus exercise 
training groups (Table 2‐10). Lean mass did not change in the energy only group in one study [268] 
where energy restriction achieved a modest 3.5% total mass loss after six months. Lean mass loss in 
energy restriction groups ranged from 0.4 ±1.0kg to 4.1 ±1.9kg while lean mass loss in energy 
restriction plus exercise training ranged from a gain of 0.5 ±1.1kg to a loss of 3.4 ±2.0kg. Skeletal 
muscle mass was also shown to increase in one study [274] using MRI after four months with either 
aerobic or resistance training. Six studies reported that the energy restriction plus exercise training 
groups lost significantly less lean mass or skeletal muscle mass than the corresponding energy 
restriction only groups [25, 27, 268, 274, 278].
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Table 2‐10 Changes in Weight, Body Composition, Fitness and Function for All Included Studies 
Reference  ∆ Body weight 
Kg (SD) 
∆ Body 
weight % 
∆ Lean mass 
Kg (SD) 
∆ Lean 
mass % 
∆ Fat mass Kg 
(SD) 
∆ Fat mass % Reported 
VO2peak 
Strength 
Foster-Schubert 2012 [271]  ER: -7.2 (NR)#a -8.5 -0.8 (NR) -1.9# -6.1 (NR) -15.6#a  a  
  ER+AT -8.9 (NR)#b -10.8 -0.4 (NR) -1.1 -8.2 (NR) -20.8#b b  
Villareal 2011 [27] ER: -9.0 (5.4)# -8.6 -3.5 (2.7)#a ‐5.7 -6.0 (3.8)# ‐14.0  a   a 
  ER+E: -7.7 (4.2)# -7.7 -1.7 (1.7)#b ‐3.0 -5.6 (3.2)# ‐13.4 b b 
Nicklas 2009 [275] ER: -11.8 (4.1)# -12.9 -4.1 (1.9)# ‐7.7 -7.4 (2.8)# ‐18.6 a  
  ER+ME: -12.2 (4.5)# -13.5 -3.4 (2.0)# ‐6.5 -8.2 (3.2)# ‐20.9   
  ER+VE: -12.3 (4.9)# -13.9 -3.3 (1.7)# ‐6.4 -8.5 (3.8)# ‐22.0 b  
Toledo 2008 [276] ER: -10.6 (NR)# -11.2 -2.1 (NR)# ‐4.0 -7.5 (NR)# ‐19.0    
  ER+E: -8.5 (NR)# -9.0 -1.3 (NR) ‐2.5 -7.1 (NR)# ‐17.7   
Straznicky 2010 [277] ER: -7.1 (2.7)# -7.5 -1.5 (2.2)# ‐2.8 -5.2 (3.1)# ‐14.3 a  
  ER+E: -8.4 (4.5)# -9.0 -0.9 (1.8)# ‐1.7 -6.9 (4.0)# ‐19.5  b  
Amati 2008 [278] ER: -7.3 (NR)# -9.2 -2.0 (NR)#a ‐4.3 -6.3 (NR)# ‐16.4 a  
  ER+E: -8.5 (NR)# -8.5 -0.8 (NR)b ‐1.5 -6.8 (NR)# ‐18.7 b  
Messier 2010 [279] ER: -5.2 (NR)# -6.2 -1.0 (NR)# ‐2.2 -3.9 (NR)# ‐10.4    a 
  ER+E: -5.8 (NR)# -6.9 -0.5 (NR)# ‐1.1 -5.3 (NR)# ‐13.4  b 
Frimel 2008 [25] ER: -10.7 (4.5)# -10.4 -3.5 (2.1)#a ‐5.9 -6.8 (3.7)# ‐16.1    a 
  ER+E: -9.7 (4.0)# -10.0 -1.8 (1.5)b ‐3.1 -7.7 (2.9)# ‐19.5  b 
Daly 2005 [268] ER: -3.0 (1.8)# -3.5 -0.4 (1.0)a ‐0.03 -2.0 (2.3)# ‐6.5    a 
  ER+E -2.4 (3.0)# -2.8 0.5 (1.1)b 1.0 -2.4 (2.9)# ‐7.2  b 
Wycherley 2010 [29] ERs: -8.6 (4.6) §#a -8.9 -2.2 (1.9) ‐3.8 -6.5 (3.7) §#a ‐16.6    a 
  ERhp: -9.0 (4.8) -10.0 -1.9 (1.5) ‐3.7 -7.1 (4.0) ‐20.1  a 
  ERs+E: -10.5 (5.1) §#b -8.8 -2.4 (2.5) ‐3.0 -8.1 (3.8) §#b ‐17.8  b 
  ERhp+E: -13.8 (6.0) -12.8 -2.4 (3.1) ‐3.7 -11.4 (3.9) ‐26.6  b 
Bouchard 2009 [280] ER: -4.0 (NR)# -5.1 -0.7 (NR)# ‐1.8 -3.2 (NR)# ‐8.9   
 ER+E: -3.6 (NR)# -4.6 -0.3 (NR) ‐0.7 -3.2 (NR)# ‐9.5   
Janssen 1999 [273] ERm: -11.7 (3.5)# -11.9 -2.9 (1.9)# -4.4 -7.5 (2.8)# -24.2   
 ERf: -10.7 (3.8)# -11.5 -1.5 (1.3)# -3.2 -8.2 (3.5)# -19.2   
 ER+AM: -11.4 (3.8)# -11.2 -1.6 (1.6) -2.5 -9.4 (3.8)# -27.9   
 ER+AF: -11.5 (3.2)# -11.7 -0.5 (1.9) -1.0 -10.5 (3.8)# -22.6   
 ER+RM: -12.7 (3.8)# -11.6 -1.8 (2.5) -2.7 -10.3 (3.8)# -27.5   
 ER+RF: -10.0 (2.8)# -11.5 -0.2 (1.9) -0.4 -8.7 (2.2)# -22.4   
Janssen 2002 [272] ER: -10.0 (3.9)# -11.0 SM-1.1 (0.8)# -4.8 -7.8 (3.1)# -18.9   
 ER+AT: -11.1 (4.4)# -11.1 SM-0.6 (1.1) -2.5 -9.9 (4.6)# -20.9   
 ER+RT: -10.0 (3.0)# -11.6 SM-0.4 (1.1) -1.9 -8.6 (2.4)# -22.8   
Rice 1999 [274] ER: -12.1 (3.4)# -12.2 SM -2.5 (1.0L)#a -7.2 -8.5 (2.9L)# -24.9   
 ER+AT: -11.5 (3.9)# -11.4 SM +0.3 (1.0L)#b 0.9 -9.7 (4.6L)# -28.1   
 ER+RT: -13.6 (4.1)# -12.4 SM +0.2 (2.2L)#b 0.6 -10.8 (3.5L)# -27.3   
ER, energy restriction; ER+E, energy restriction and exercise; ER+ME, energy restriction and moderate intensity exercise; ER+VE, energy restriction and vigorous exercise; ERs, energy restriction standard diet; ERhp, 
energy restriction high protein diet; ER+AT, energy restriction and aerobic training; ER+RT, energy restriction and resistance training; ER+AM male energy restriction and aerobic exercise training; ER+AF female 
energy restriction and aerobic exercise training; ERm, male energy restriction; ERf, female energy restriction; ER+RM, male energy restriction and resistance training; ER+RF, female energy restriction and resistance 
training. # significant within group changes with intervention. Values with different letters ( a, b) significant between group changes with intervention. §significant difference between combined diet only interventions 
and combined exercise and diet interventions.NR not reported or not able to be calculated. significant improvement within group; significant decrease within group;  no change within group. SM, skeletal muscle 
mass. Reported VO2peak shows relative VO2peak. Absolute VO2peak is shown if the study did not report relative VO2peak.
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Predicted means of the reported percentage changes from baseline, in treatment means for body 
mass, lean mass, and fat mass are presented in Table 6. The predicted means constructed from the 
estimated effects in the linear mixed model analysis were unadjusted against covariates such as 
energy imbalance or change in total body mass. The summaries in Table 2‐11 exclude the two 
studies [42, 44] that reported skeletal mass and some assumptions were made about the data from 
two other studies [275, 278]. For Nicklas et al. [275] we assumed that the baseline (pre) means were 
not significantly changed by the drop‐out of 17 (15%) of the 112 participants. For Amati et al. [278] 
we interpreted the footnote to their Table 4 as “means of changes were divided by the overall 
baseline mean” rather than each participant’s change was divided by each participant’s baseline 
value and these ratios were subsequently averaged ‐ the former interpretation is consistent with the 
analysis (a repeated measures Anova) described in the Methods section of their paper. Predicted 
means of the percentage changes from baseline for each treatment for body mass were not 
significantly different across treatments (Table 6).There was significant variation in the predicted 
treatment means of the percentage changes in lean mass. The loss in lean mass was greater in the 
energy restriction alone treatment (‐3.61 ± 0.61%) compared to the energy restriction with the 
addition of aerobic exercise training (‐2.18±0.66%), resistance training (‐2.49±0.67%), and combined 
aerobic and resistance exercise training (‐1.15±0.9%). There was significant variation in the predicted 
treatment means of the percentage changes in fat mass. The LSD tests revealed that the fat mass 
loss with energy restriction alone (‐14.77 ± 1.48%) was less than the energy restriction plus aerobic 
exercise training or resistance training interventions, but not in the combined aerobic and resistance 
exercise training groups. The calculated proportion of lean mass loss to total mass loss ranged from 
11.3% to 38.9% and 2.0% to 27.9% in energy restriction alone and the collective energy restriction 
plus exercise training groups, respectively.
Table 2‐11 Predicted Means, Over Studies, Of Percentage Changes Relative to Their Baseline Values in Lean Mass (LM), 
Fat Mass (FM) and Body Mass (BM) Means 
Variable ER (n=14) ER+A (n=8) ER+R (n=7) ER+A+R 
(n=2) 
F-test p-
value 
LM -3.61 ± 0.61a -2.18 ± 0.66b -2.49 ± 0.67b -1.15 ± 0.90b <0.001 
FM -14.77 ± 1.48b -18.28 ± 1.67a -17.69 ± 1.72a -16.20 ± 2.58a,b 0.025 
BM -8.59 ± 0.85 -9.03 ± 0.91 -9.13 ± 0.93 -8.05 ± 1.25 0.622 
 
ER = Energy Restriction, ER + A = Energy Restriction + Aerobic Training, ER + R = Energy Restriction + Resistance Training, and, ER + 
A + R = Energy Restriction + a combination of Aerobic and Resistance Training. Plus-minus values are predicted means and their standard 
errors from the linear mixed model analysis. Within a row, corresponding to a variable, predicted means with lower-case letters in common 
are not significantly different on the basis of LSDs. n is the number of groups exposed to a certain treatment; excludes 2 studies that reported 
skeletal mass.
 43 
 
2.4.4 Discussion	
This review documents evidence that exercise training provides important benefits for obese adults 
undergoing energy restriction in regards to cardiovascular fitness, muscle strength, and body 
composition. The 14 studies documented a total mass loss range of 3.0 to 12.1kg for energy 
restriction alone and 2.4 to13.6kg for energy restriction combined with exercise training. In this 
collection of studies there is a smaller decrease in relative lean mass (approximately 1 to 2%) when 
either aerobic, resistance or combined exercise training is used in addition to energy restriction. 
Greater reductions in relative fat mass (approximately 3%) is achieved when either aerobic or 
resistance exercise training alone, but not combined exercise training is added to energy restriction. 
The capacity to perform ADLs is influenced by many factors including BMI, muscle strength, VO2peak, 
and age, and may also be linked to the number of hours of TV watching [281]. Obesity results in 
reduced aerobic capacity, muscle strength, functional capacity and lower fatigue resistance when 
compared to non‐obese individuals [122, 282, 283]. This review provides evidence that weight loss in 
the absence of regular exercise training has no or limited benefits for muscle strength, whilst 
exercise training during energy restriction improves strength. Exercise training during energy 
restriction appears to improve cardiovascular fitness to a greater extent than energy restriction 
alone. These changes in fitness will almost certainly improve functional capacity which is impaired in 
obesity [27, 284, 285]. The physical performance test was evaluated by two studies in this review 
[27, 280]. An accumulated score of all measured items showed that fat mass loss may be related to 
improved functional capacity; however the addition of regular exercise training further facilitates 
improvement and may be explained by improved muscle strength, VO2peak, and the protection of 
lean mass in this group of frail older adults. The study by Bouchard and colleagues [280] showed 
greater improvements in one‐leg squat, 6‐minute walk, and one‐leg stand in the resistance training 
groups compared to energy restriction alone but did not show greater improvements on the global 
physical capacity scale when comparing diet alone to diet combined with exercise training. Exercise 
training alone in this study did show greater overall physical performance tests compared to the diet 
only and the combined diet and exercise training group. Limitations of that study may include a 
small sample size, short intervention period (3 months) and limited weight loss. Despite a lack of 
convincing evidence from Bouchard and colleagues [280], it appears that physical capacity is further 
enhanced when exercise training is combined with weight loss. This is particularly evident in those 
tasks that require muscle strength and power. 
Previous studies have shown that energy restriction combined with exercise training sufficient to 
evoke weight loss can promote improved functional capacities, work capacity and cognitive 
performance to a greater extent than energy restriction loss alone [253, 286‐289]. The risk of 
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musculoskeletal injury may be further reduced and functional capacity enhanced if the training 
stimulus is sufficient to stimulate improvement in strength and aerobic capacity [126, 134, 209]. Five 
studies included in this review showed that resistance exercise training included either in isolation or 
when combined with aerobic exercise training during energy restriction stimulated strength 
improvements of between 20‐30% in 4‐6 months, and could lead to improved occupational 
performance [288, 290] and reduce occupational musculoskeletal injury [291].  
VO2peak is related to the capacity to perform activities of daily living in obese individuals [123] and is a 
predictor of occupational injury risk [292]. Aerobic exercise training and combined aerobic and 
resistance training improve cardiovascular fitness compared to energy restriction alone. Energy 
restriction with and without resistance training in one study [279] showed a decrease in absolute 
VO2peak but did not report changes in relative VO2peak. Combining aerobic and resistance training 
improved cardiovascular fitness in energy restriction with exercise training compared to energy 
restriction alone [27] but not to the extent of improvements seen in those that used aerobic training 
alone [275‐278]. The larger differences in VO2peak were found when VO2peak was measured relative to 
total mass or lean mass, with only small differences for absolute measures of VO2peak. This is 
functionally important because power to weight ratio predicts the performance of weight bearing 
exercise better than absolute power.  
 Across all studies there is a smaller decrease in lean mass and greater decrease in fat mass when 
either aerobic or resistance training is added to energy restriction. Only two of the 31 groups in the 
review of 14 studies used  combined aerobic and resistance training and this explains the higher 
estimated standard errors for predictions of changes in body mass and composition for this 
treatment and, with regard to fat mass, this may also explain the non‐significant comparison with 
the ER treatment. Two studies were excluded from analysis as they used measures of skeletal 
muscle mass rather than global lean mass. One study showed a within group and between group 
increase in skeletal muscle mass [274]. The remaining study showed that skeletal muscle mass 
remained unchanged after the exercise training interventions [272].  
Excessive loss of lean mass may be related to premature mortality [293]. Webster et al. [294] 
suggests that lean mass loss should not comprise more than 22% of total weight loss. Resistance or 
aerobic exercise training during energy restriction can meet such a target during weight loss, while it 
appears that energy restriction alone cannot and is therefore an important reason for including 
exercise training in weight loss interventions. 
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Obesity, lack of regular exercise training, and low cardiovascular fitness and muscle strength are 
modifiable factors that relate to declining physical capacity. The studies included in this review 
suggest that the addition of regular exercise training during energy restriction facilitates 
improvements in physical performance to a greater extent than energy restriction alone. More 
favourable changes to body composition, strength and VO2peak observed in the exercise trained 
groups led to improved functional capacities. 
This review was limited by the heterogeneity of the frequency, intensity, duration and mode of the 
exercise training approaches employed across studies. The exercise variables are used to modify or 
induce physiological adaptations including aerobic fitness, muscular strength, endurance or 
hypertrophy. The degree of energy restriction and macro‐nutrient composition of the diet varied 
across studies which is likely to influence the rate of lean mass and body mass loss [10, 295]. There 
was heterogeneity of age of participants (mean 56 yr; range 37‐75 yr), medication usage, and co‐
morbidities which limits the generalisability of the current findings. Additional studies are warranted 
that focus on younger obese populations with longer follow up  
A further limitation is that the linear mixed model analyses of changes in body mass and 
composition were unweighted as the information required to calculate appropriate weights was not 
available. A weighted analysis would have used the estimated variances of each of the percentage 
changes and these estimates, based on the delta method, would have required the variances and 
covariances of the pre and post means of each group. Nevertheless, the unweighted analyses 
enabled us to estimate treatment effects from the combined reports of the studies.  
Despite the limitations of this review, the addition of exercise training during energy restriction 
positively influence body composition, cardiovascular and muscular fitness. These combined benefits 
of exercise training with energy restriction may influence injury risk, postpone onset and severity of 
physical disability and may predict functional capacity later in life. The reduction of disability risk in 
the obese during aging may best be managed by the modification of diet with the inclusion of 
tailored exercise training that promotes improvements in physical conditioning in addition to the 
reduction of fat mass and protection of lean mass. Although weight loss itself is an important 
outcome, obese individuals and their health carers should be encouraged to look beyond weight loss 
as the only outcome goal. 
In conclusion, this systematic review demonstrates that exercise training confers benefits in absolute 
and relative cardiovascular fitness, muscle strength; and positive body composition outcomes in 
middle‐aged and older adults who are attempting to lose weight by energy restriction. Exercise 
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training promotes greater fat mass loss and assists the preservation of lean mass, compared to 
energy restriction alone during weight loss interventions. Further, energy restriction without 
exercise training has a neutral or negative influence on cardiorespiratory fitness, muscular strength, 
and generates greater loss of lean mass. Clinicians should recommend exercise training as part of a 
lifestyle modification for obese individuals with a focus on improving fitness, function and lean mass 
rather than merely creating greater energy deficit for weight loss.   
 
2.5 Changes	in	Fitness	and	Function	Following	Bariatric	Surgery	
The degree of weight loss following LAGB is associated with numerous changes to physical function. 
Dyspnea can be completely resolved in 85% of cases, and 90% no longer experience an impaired 
ability to complete activities of daily living long term [296]. This can lead to an increase in the 
number of paid work hours, and the number of people finding paid employment [297]. Walking 
ability and distance improves and is directly associated with excess weight loss following surgery 
[298, 299] and can be further enhanced with the addition of regular exercise training [300].  The 
limited evidence shows that very few participants change their behaviour to become more active 
following surgery [16, 301]. Relative maximal aerobic capacity can improve slightly with weight loss 
alone, however anaerobic threshold improves only in those engaged in aerobic exercise training 
[228, 302] and is most likely due to increases in mitochondrial content, size and oxidative capacity 
[303]. Adequately designed randomised controlled trials assessing aerobic capacity following 
bariatric surgery are scarce. Those that exist are of short duration, non‐randomised trials with 
otherwise healthy obese participants and therefore have limited generalizability [298, 299].  
Upper and lower body absolute isometric strength decreased by 14% and 34%, respectively after 
RYGB which may be explained by changes in body composition and decreased weight bearing load 
[304]. This translates to an increase of strength relative to weight of 20% and 27% for the upper and 
lower body, respectively [304]. A combined aerobic and resistance training program can negate the 
loss of upper and lower body absolute dynamic strength loss following RYGB [228]. Improvements in 
strength relative to weight and absolute strength following rapid weight loss with the addition of 
exercise training could help to explain improvements in functional capacity and reduced physical 
impairment seen in previous studies, however further evidence is required to determine the long 
term changes in muscle strength, and functional capacity following sustained weight loss after LAGB. 
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2.6 Effects	of	Weight	Loss	and	Exercise	on	Obesity‐Related	Co‐
Morbidities	
2.6.1 Glucose	tolerance,	insulin	sensitivity	and	type	2	diabetes	
Dyslipidemias, hypertension and glucose metabolism respond well to lifestyle change programs. 
Exercise alone is increasingly identified as a powerful tool in both the prevention and treatment of 
these cardiometabolic diseases [305, 306], however weight loss and fat mass loss have the greatest 
influence on improvement [307, 308]. Exercise training can induce short term changes [309], and 
chronic adaptations [310] in glucose tolerance and insulin sensitivity, and slow the progression of 
type 2 diabetes [311]. Brown and colleagues have identified that hypertensive, obese and otherwise 
healthy women who participated in 50 minutes of aerobic exercise each day for 7 days experienced 
a significant improvement in insulin sensitivity above baseline [309]. Long term adaptations to 
regular exercise demonstrate that improvement in insulin sensitivity are not transient [312], and is 
particularly effective when combined with 5‐7% weight loss [313]. Weight loss of 1kg alone can 
decrease the likelihood of developing type 2 diabetes by 16% even when adjusted for changes in diet 
and physical activity. In addition, those who fail to lose weight have a 44% lower incidence of type 2 
diabetes at 12 months if they continue to exercise at a moderate intensity for 150 minutes or more 
per week [174]. The American College of Sports Medicine (ACSM) and the American Diabetes 
Association highlight the importance of exercise in the prevention of type 2 diabetes and for the 
improvement of glucose regulation [314‐316]. Combined aerobic and resistance training without 
energy restriction appear to be more effective than either training modality alone for improvement 
in long term measures of glucose homeostasis (HbA1c), and are comparable to energy restricted 
weight loss and medication [317‐319]. It appears that the addition of exercise training to energy 
restriction provides little or no additional improvements in glucose regulation in clinically severe 
obesity in the short term, but there are few studies and these typically recruited participants with 
long standing type 2 diabetes [29, 320‐322].For studies with long term sustained weight loss as 
observed following LAGB, remission of type 2 diabetes  or improved glucose tolerance depend on 
the extent of weight loss. Rates of remission for type 2 diabetes can occur in approximately 64‐73% 
of newly diagnosed diabetic participants [323, 324], while a remission rate of around 28‐40% are 
seen in those with longer standing type 2 diabetes [325‐327]. Normal glucose regulation is achieved 
in 67% of participants with impaired glucose tolerance [325]. Weight loss maintenance alone is 
reported to be sufficient to remain diabetes free following a range of bariatric procedures [328], 
while the extent of weight loss and duration of pre‐existing type 2 diabetes predicts remission of the 
condition [327, 329].  
 48 
 
2.6.2 Hypertension	
Hypertension is prevalent in obesity and can significantly improve with modifications to diet and 
physical activity, [212][330]. Participation in regular moderate intensity exercise and aerobic interval 
training can provoke clinically significant reductions in resting systolic and diastolic blood pressure in 
hypertensive patients [331‐333] without changes to diet.  Reductions in blood pressure occur when 
key components of a hypertensive patients diet are changed, such as consuming low fat dairy, more 
vegetables and fruit, less fats, more fibre, and reduced salt, which are the primary components of 
the DASH (Dietary approaches to stop hypertension) diet [334].  This diet alone can reduce blood 
pressure by approximately 11 mm Hg in hypertensive individuals without weight loss occurring, 
while a greater outcome (‐16 mm Hg) can be achieved with the addition of a supervised aerobic 
exercise program three times per week [335]. It is difficult to determine the degree of improvement 
attributed to the exercise in this particular study due to the amount of weight that was also lost in 
the exercise group. Weight loss alone can reduce blood pressure in hypertensive and non‐
hypertensive patients without the inclusion of exercise [336‐338], but exercise alone may enhance 
reductions in blood pressure in a suitably developed exercise program without weight loss [333, 339, 
340]. Nonetheless, a combined exercise and weight loss approach is consistently more successful 
than either approach alone [81, 341]. Obesity‐related hypertension can be attributable to a number 
of mechanisms including insulin resistance or hyperinsulinemia, increased leptin, and sympathetic 
nervous activation that can lead to increased vasoconstriction, cardiac output, and renal sodium 
reabsorption [83, 342‐344]. The exact mechanisms for improvement of blood pressure associated 
with energy restriction and exercise training are yet to be fully elucidated [342, 345], however it is 
becoming clear from studies in bariatric surgery that sustained and substantial weight loss may not 
be sufficient on its own for improvements in blood pressure despite exceptional outcomes.  Short 
term follow up studies following LAGB have shown complete resolution in 30‐55% of participants, 
representing a mean lowering of systolic blood pressure of 6 to 15mm Hg, and diastolic blood 
pressure of 1 to 9mm Hg [244, 324, 346, 347]. However this may not be sustained despite weight 
maintenance [19], and the rates of complete resolution drop and stabilise at 2‐5 years after surgery 
to approximately 30% [13, 233, 348]. It has been demonstrated and is well established that blood 
pressure may be directly related to weight fluctuations [337, 349], and may help to explain increases 
in blood pressure with advancing time alongside gradual weight regain and aging [328].  There are 
currently no randomised controlled trials assessing the merits of a structured exercise program 
following LAGB on changes in blood pressure. One study introduced one of two different exercise 
protocols (60 min/wk vs 120 min/wk) to a group of participants following RYGB.  Complete 
resolution of hypertension occurred in 100% of the higher exercise volume group and in 84% of the 
low volume group after 24 months [202]. Unfortunately there was no control group and 
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improvement in blood pressure may have simply been the influence of surgery‐induced weight loss. 
Additionally neither protocol met the minimum recommended exercise guidelines for treatment of 
hypertension [350]. 
2.6.3 Dyslipidemias	
Dyslipidemias associated with obesity, comprising of elevated LDL‐cholesterol, reduced HDL‐
cholesterol and elevated triglycerides can be manipulated through lifestyle behaviours [351]. 
Exercise alone can reduce total cholesterol, LDL cholesterol, and triglycerides to a similar extent to 
exercise with a 500kcal daily energy restriction [339]. In the absence of weight loss, combined 
exercise training with the DASH diet has been shown to be more effective than the DASH diet alone 
[352]. Equivalent weight loss through an energy restricted diet combined with exercise, and energy 
restriction alone has the ability to reduce triglycerides to a similar extent (‐15±6% and ‐21±5%, 
respectively), however energy restriction combined with exercise has shown to produce a 
significantly greater reduction in total cholesterol and LDL cholesterol when compared with energy 
restriction alone [353]. In long term studies, a 5% decrease in LDL cholesterol can be retained for 2 
years after a 10kg weight loss, if weight loss can be maintained [354]. Additionally, a 4% increase in 
HDL cholesterol can be achieved for each kg of weight loss [354]. In addition to energy restriction, 
the composition of the diet may also be important for improvements in lipid profile. Lifestyle change 
incorporating regular exercise combined with an energy restricted diet low in saturated fat and 
increased whole‐grain foods are the most effective for improving blood lipid profile in obese and 
high risk individuals [355‐359]. Following LAGB, 20% of participants with dyslipidaemias experience 
complete resolution of the condition over a 5 year period [233]. Reductions in triglycerides occur 
soon after surgery and can reduce by nearly half at 12 months [323] Improvement may continue and 
stabilise for up to five years [325], however a rise in triglycerides may gradually occur at 10 years 
[19]. HDL‐Cholesterol is consistently reported to increase following surgery [244, 324, 360, 361] with 
men showing slightly greater improvement than women for both HDL‐C and triglycerides [246]. A 
number of studies have shown modest reductions in total cholesterol and LDL‐C following LAGB 
[244, 246, 324, 360, 361]. Importantly, improved atherogenic profile occurs as demonstrated by 
decreases in triglycerides and increased small dense LDL‐C, or total cholesterol to HDL‐C ratio [244, 
246, 324, 346, 360, 361]. Currently there are no exercise training studies following LAGB identified 
that assess changes in blood lipid profiles. 
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2.6.4 Sleep	Apnoea	
Lifestyle change through modification to energy intake, smoking cessation, reduced alcohol 
consumption, exercise participation, and weight loss improve quality of sleep and facilitate 
improvements in mild and moderate to severe obstructive sleep apnoea in the obese [362‐364]. 
Studies examining the effect of exercise alone [365, 366] , and weight loss alone [363, 367] have 
resulted in improved apnoea‐hypopnea index and sleep efficiency in mild to moderate sleep apnoea. 
Two recent systematic reviews have highlighted the paucity of research for the effectiveness of 
lifestyle interventions to reduce the severity of obstructive sleep apnoea [368, 369]. It appears that 
there is a need for more research to compare exercise training plus energy restriction with energy 
restriction alone for changes in obstructive sleep apnoea severity. Following LAGB, resolution of 
obstructive sleep apnoea can occur in around 40 to 78% of cases 12 months following LAGB [323, 
370‐372], and 66 to 100% of individuals remain free of the condition long term [233, 325]. A recent 
systematic review shows that there is a substantial reduction in apnoea hypopnoea index after LAGB 
[373], however there are no studies that have evaluated the inclusion of exercise training following 
LAGB.  
 
2.6.5 Depression	and	Anxiety	Disorders		
Depression has been identified to be more prevalent in obese individuals compared to the general 
population [136, 137]. Weight loss [374], exercise [375], and lifestyle modification [376] are seen to 
be effective treatment modalities alone or as adjunct therapy. As little as 3 x 30 minutes at 70‐80% 
of maximum heart rate reserve treadmill exercise training sessions per week can be as effective as 
pharmacotherapy for the improvement of major depressive disorder over 16 weeks [377]. Greater 
volumes (5 x 30 mins vs 3 x 30 mins) of aerobic activity may be more beneficial for those with mild to 
moderate depression [375]. This is consistent with a more recent study of treatment resistant 
individuals using exercise as adjunct therapy 5 days a week for 30‐45 minutes with major depressive 
disorder [378]. One study reports the use of resistance exercise using three sets of eight to twelve 
repetitions three times per week for ten weeks as effective in reducing depressive symptoms for 
individuals at high risk of type 2 diabetes [379]. A recent systematic review identified that weight 
loss using non‐pharmacologic treatments such as lifestyle change, exercise alone and dietary 
counselling resulted in the greatest improvement in depressive symptoms compared to controls, the 
non‐weight loss groups, or pharmacotherapy [380]. The authors also determined that weight loss 
achieved through pharmacological means including Sibutramine, Orlistat, and Rimonabant are no 
more effective at reducing symptoms of depression as control groups. In addition, the authors 
concluded that the treatment approach used was more important than the total amount of weight 
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loss achieved. Lifestyle modification programs are seen to be the most effective and are enhanced 
when exercise is supervised, rather than unsupervised. Fabricatore and colleagues [380] suggest that 
improvement in depressive symptoms and increased self‐acceptance of weight may be facilitated by 
cognitive behavioural change that occurs as a result of the lifestyle change program. Significant 
weight loss can reduce depressive illness irrespective of weight distribution or co‐morbidities 
following LAGB [374, 381]. Some have suggested that greater physical activity following surgery can 
further facilitate these improvements in depression scores [17]. 
 
2.6.6 Musculoskeletal	Conditions	
Musculoskeletal diseases such as osteoarthritis of the knees and hips, back pain, fibromyalgia and 
rheumatoid arthritis can cause debilitating pain and disability, and is exacerbated by obesity [119]. A 
systematic review identified that weight loss of at least 5% can significantly reduce self‐reported 
disability related to osteoarthritis of the knee [382]. Diet alone or combined with exercise produces 
reductions in WOMAC (Western Ontario and McMaster Universities Osteoarthritis Index) pain scores 
and improvements in physical function for those suffering from osteoarthritis related knee pain 
[208, 284, 383]. It has been reported that reductions in Osteoarthritic knee pain may be related to 
improvements in markers of systemic inflammatory, improvements in strength, and reductions in fat 
[208], in addition to a greater strength to weight ratio achieved through exercise training [384, 385], 
or changes in compressive loads during ambulation as a result of alterations in biomechanics [386, 
387].  Reductions in knee pain appear to be greatest with interventions that combine exercise with 
diet [284, 383].  
Widespread pain, such as in the case of fibromyalgia respond well to modest weight loss 
interventions using diet and 30 minutes of unsupervised moderate intensity exercise [388]. A 
systematic review in 2008 [145] reported that aerobic exercise at a moderate intensity, sufficient to 
evoke improvements in cardiorespiratory fitness is most successful at improving function and pain, 
while strength and flexibility training studies remain inconclusive. Other rheumatic conditions such 
as rheumatoid arthritis can improve similarly through modest weight loss and exercise [389‐391].  
Chronic low back pain is a common musculoskeletal complaint observed in obese individuals. 
Clinically significant improvement in pain and function can be achieved through the use of general 
exercise with weight loss [392] and specific physical therapy [393]. Substantial weight loss associated 
with LAGB has been shown to assist in the reduction of pain in weight bearing joints [394]. Complete 
resolution of lower limb joint pain or low back complaints after LAGB occurs in 68%‐80% at 12 
months [395, 396] ,56% at 24 months [395], and providing weight loss is maintained, resolution of 
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pain continues for up to 8 years [296, 372].  Insufficient data exists to address whether exercise 
influences musculoskeletal pain following LAGB. Evidence from one study following RYGB shows that 
greater improvement in reported musculoskeletal pain occurs with the addition of exercise training 
[301], while one other study with a group of RYGB and LAGB participants shows no difference 
between exercise and non‐exercise groups following surgery [300]. For fibromyalgia, symptoms can 
be resolved in 90% of cases following RYGB without the addition of exercise [397]. Further evidence 
is required to determine whether supervised exercise following LAGB can further reduce 
musculoskeletal pain as shown in previous exercise only studies [398]. 
 
2.6.7 Quality	of	Life	
Lifestyle interventions for the management of obesity have shown to result in improvements in 
quality of life [399‐401]. Exercise alone may have the most dramatic effect on quality of life, 
independent of changes in weight [402]. Some suggest that weight loss attempts through energy 
restriction alone may actually decrease quality of life [403]. Reductions in quality of life could be 
attributed to a lack of sustained weight loss, not meeting expectations, weight regain or weight 
cycling over a period of time and thus related to perceived failure rather than the energy restriction 
[404, 405]. Changes in both mental and physical components of quality of life can be manipulated 
through exercise. The extent of improvement could be dose dependent, with one study showing 
increasing benefits with greater duration of exercise training per week up to 180 minutes [402]. 
Chronic adaptations to regular aerobic training also improves psychosocial quality of life in an 
unsupervised environment [406]. Aerobic fitness is strongly associated with a broad range of quality 
of life domains such as; mood, anger, bodily pain, physical functioning and vitality; while fatness has 
been strongly associated with poorer quality of life outcomes including depression, mood 
disturbances, bodily pain, physical functioning, and vitality [407]. Some believe weight loss to have 
the strongest relationship to health related quality of life outcomes, and fitness does not contribute 
to these improvements [408]. Earlier randomised controlled trials demonstrated that improvements 
in health related quality of life that occurs as a result of weight loss through combined diet and 
exercise training interventions continues to remain elevated at 12 and 24 months despite weight 
regain [409, 410]. Neither study assessed exercise participation, fitness nor dietary composition, 
however they do highlight that small changes toward a healthier lifestyle can improve quality of life 
irrespective of weight loss.  Exercise self‐efficacy [411] and outcome expectations [405] are two 
important characteristics that influences an individual’s exercise self‐regulation and thus their 
decision to engage in regular exercise [412, 413] . A program designed to address these factors 
should result in sustained weight loss and improved quality of life for obese persons [414, 415].  
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Weight loss as a result of malabsorptive or restrictive bariatric surgery significantly improves health‐
related quality of life. This can remain for up to seven years and is associated with the degree of 
weight loss and ability to maintain weight [13, 416] irrespective of existing co‐morbidities [325, 347]. 
Quality of life can be further enhanced when combined with regular exercise [301, 417] or having 
greater cardiorespiratory fitness [418]. Changes in QOL following LAGB improve both mental and 
physical QOL domains, however improvement falls short of the population mean [237, 419] unless 
BMI returns to below 30kg.m‐2 [420].  
  
2.7 Summary	and	Conclusions	of	Review	of	Literature	
Around one quarter of Australian and one third of US adults are classified as obese, with increasing 
prevalence over the past two decades [1‐3]. Class III obesity is the fastest growing BMI category, 
demonstrated by a fourfold increase between 1980 and 2000 in Australia [37]. The negative health 
consequences of increasing obesity are well documented with regard to the early development of 
insulin resistance, type 2 diabetes, hypertension, dyslipidemias, sleep apnoea, cardiovascular 
disease, cancer and musculoskeletal pain, which can all lead to impaired physical function and early 
mortality [39, 66‐68].  
Lifestyle modification programs are effective at reducing cardio‐metabolic risk, reducing weight and 
enhancing fitness. They are however severely hampered by a lack of long term adherence. On the 
other hand, bariatric surgery can provide more sustained weight loss over many years, which is 
possible in the absence of a nutritionally sound diet or exercise [17, 421, 422]. The exercise 
recommendations in the Australian Clinical Guidelines for the Management of Overweight and 
Obesity [2] are largely based on studies of overweight and Class I obesity, and these may not be 
suitable for those with Class II obesity and above. This may be due to a lack of controlled exercise 
training studies for changes in body composition, fitness and physical function, and markers of 
cardiometabolic disease following weight loss in clinically severe obesity during either diet or 
surgically induced energy restriction. The major focus of this thesis is to create new understandings 
of the effects of exercise training together with energy restriction on body composition, fitness and 
function and markers of cardiometabolic health in severely obese women. 
For studies in clinically severe obesity, exercise training accompanied by energy restriction may 
either facilitate adipose tissue loss or slow the loss of lean mass compared to energy restriction 
alone; this probably depends on the mode, volume, intensity and adherence to exercise training, 
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and the age of participants. However the available exercise training studies in clinically severe 
obesity is limited, and the evidence is not conclusive. 
Based on the lack of exercise training studies in clinically severe obesity, a systematic review of the 
literature in obesity was conducted to evaluate the effect of exercise training in addition to energy 
restriction for changes in body composition and measures of aerobic fitness and physical function 
compared to energy restriction alone. Exercise training plus energy restriction in obesity confers 
benefits in absolute and relative cardiovascular fitness, muscle strength, and body composition 
outcomes in middle‐aged and older adults, compared to energy restriction alone. Exercise training 
promotes greater fat mass loss and assists in the preservation of lean mass, compared to energy 
restriction alone during weight loss interventions. Further, energy restriction without exercise 
training has a neutral or negative influence on cardiorespiratory fitness, muscular strength, and 
generates greater loss of lean mass. 
In obesity, dyslipidemias, hypertension and glucose metabolism respond well to lifestyle 
interventions. Exercise alone is increasingly identified as a powerful tool for both the prevention and 
management of cardiometabolic diseases [305, 306], however weight loss and fat mass loss have the 
greatest influence on improvement [307, 308]. Many of the studies in obesity have resulted in 
modest weight loss of approximately 10% in groups of mildly obese adults. The effect of exercise 
training during energy restriction in clinically severe obesity is less clear. 
This review demonstrated that there is a lack of research evaluating the effects of exercise training 
for individuals with severe obesity following substantial energy restriction via either LAGB or very 
low energy diets. It is clear that exercise during modest weight loss can improve body composition, 
fitness and physical function, and markers of cardiometabolic disease. This thesis is based on the 
premise that the addition of exercise to energy restriction will enhance outcomes for severely obese 
women.  
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3 Methods	
 
3.1 Experimental	Design	and	Protocol	
The main aim of this thesis was to examine the effects of an Exercise Physiologist led exercise 
training intervention in women with severe obesity during energy restriction following laparoscopic 
adjustable gastric banding surgery. Recruitment for these participants proved difficult and so the 
method of energy restriction was widened to include diet. The primary focus of the thesis was to 
identify whether exercise training in these participants would influence positive changes in body 
composition, fitness and physical function, and markers of cardiometabolic disease beyond what is 
seen through rapid weight loss with energy restriction alone. 
Sub‐study one examined the changes in body composition between energy restriction plus exercise 
training (EXER) and energy restriction alone (ER). Sub‐study two compared EXER to ER for changes in 
fitness and physical function, and sub‐study three compared EXER and ER for markers of 
cardiometabolic disease.  
This chapter outlines the methods that are common across the three sub‐studies, whilst methods 
that are unique to any of the individual sub‐studies will be found in the relevant chapters. Figure 3‐1 
depicts a diagrammatic representation of the study design and protocol. All participants were 
assessed at each timepoint on two separate days at the Baker IDI Heart & Diabetes Institute and 
Deakin University. Pre surgical preparation requires the participants to undergo a very low energy 
diet for up to four weeks prior to surgery. Baseline assessments were performed prior to the 
commencement of the energy restricted diet for these surgical participants.. Similarly, dietary 
participants underwent baseline assessments prior to commencement of the very low energy diet. 
Randomisation occurred after completion of baseline testing (and after notification of successful 
surgical procedure for the surgical participants). Follow up testing comprised the same protocols as 
at baseline, including the order of tests conducted and where possible testing occurring at the same 
time of the day. The sub‐studies contained within this thesis form part of a larger ongoing 12‐month 
randomised controlled trial.  Figure 3‐1 outlines the measures taken as part of the entire study but 
not as part of this thesis. These measures include: 24hr ambulatory blood pressure, Baeke physical 
activity questionnaire, Medical Outcomes Trust  Short Form 36 quality of life questionnaire, 
musculoskeletal pain questionnaire, exercise self‐efficacy questionnaire, Endicott work productivity 
questionnaire, work productivity and impairment questionnaire, muscle sympathetic nerve activity, 
endothelial function, Beck depression inventory II, Speilberger stait and trait anxiety inventory, and 
Actiheart seven day activity monitoring.  
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Figure 3‐1 Diagrammatic Representation of the Study Design and Protocol. 
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3.1.1 Method	of	Participant	Recruitment	
Figure 3‐2 Participant Flow Demonstrating Recruitment, Randomisation and Analysis shows a total of 
126 women who were screened initially, with 34 women recruited for the sub‐studies reported in 
this thesis between August 2011 and September 2013. The inclusion criteria was limited to women 
aged 18‐50 yrs with a body mass index greater than 34.9kg.m‐2 and at least one obesity‐related co‐
morbidity. Volunteers were excluded if they reported serious unstable cardiovascular conditions, 
type 1 diabetes, active musculoskeletal condition that limits exercise participation, pregnancy, 
planning pregnancy in the next 12 months or breast feeding, weight loss greater than five kg in the 
past three months, currently using weight loss medication or have undergone weight loss surgery in 
the past, currently using medication which significantly influence weight (antipsychotics, some 
corticosteroids, anticonvulsants, Loperamide, Buscopan, insulin), and currently undertaking more 
than 150 minutes of moderate to vigorous intensity exercise each week. Each participant received 
written and verbal explanations about the nature of the study and the testing procedures. Those 
participants who chose to participate signed a participant information and consent form (Appendix 
A) and consulted with their own general practitioner to obtain a medical clearance prior to formally 
being accepted to participate. The study was approved by both relevant Human Research Ethics 
Committees (Deakin University and Baker IDI Heart and Diabetes Institute) and the trial was 
registered by the Australia and New Zealand Clinical Trials Registry (see 3.1.10). 
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Figure 3‐2 Participant Flow Demonstrating Recruitment, Randomisation and Analysis 
 
3.1.1.1 Very	Low	Energy	Diet	
Participants volunteering for the very low energy diet arm of the study were recruited through 
Deakin University, Monash Medical, and Baker IDI Heart and Diabetes Institute internal email 
networks. Advertisements (Appendix B) were placed in one nationally distributed Melbourne 
subscribed weekend newspaper (The Age) and one local area newspaper network (The Leader). 
Study details and contact details were listed on the Baker IDI Heart and Diabetes volunteer 
webpage, promoted on social media (Facebook and Twitter). A radio interview on a local radio 
station (Triple R) was also conducted. One page information flyers (
Appendix C) were given to medical practices in the area after meeting with practice nurses and 
Dietitians, and flyers were placed in medical practice waiting rooms (Appendix D). Interested 
volunteers self‐initiated contact with the research team via email or phone. Interested volunteers 
were screened against the inclusion criteria prior to being given the participant information and 
consent form and medical clearance form. Participants were randomised after completion of all 
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baseline tests. Block randomisation was used to ensure even group distribution using concealed 
opaque envelopes. The randomisation was completed by two independent researchers not involved 
in the study. 
3.1.1.2 Laparoscopic	Adjustable	Gastric	Banding		
Participants seeking to have laparoscopic adjustable gastric banding were recruited through a large 
private bariatric surgery clinic in Melbourne (Lap Surgery Australia). Once patients were deemed 
suitable for surgery by the bariatric surgeon and committed to a surgical date they were provided 
with opportunities to be involved in various research projects including this research project. 
Interested volunteers were screened by the practice nurse and suitable volunteer details were 
forwarded to the research staff. Suitable participants were formally screened by research members, 
recruited and underwent baseline testing prior to surgery and pre‐surgical dietary change. 
Participants were randomised after successful surgical outcome determined by the absence of 
complications that would substantially lengthen recovery time from surgery, or require an 
alternative form of bariatric surgery to be performed. Block randomisation was used to ensure even 
group distribution using concealed opaque envelopes. The randomisation was completed by two 
independent researchers not involved in the study. 
 
3.1.2 Functional	Exercise	Capacity		
3.1.2.1 Peak	Aerobic	Power	
Peak aerobic power was assessed using a symptom limited graded motorised treadmill (h/p/cosmos 
Quasar DE83365, Nussdorf‐Traunstein, Germany) test suitable for those with low exercise tolerance. 
The graded treadmill walking test was chosen over a graded cycling test because it was deemed to 
be more consistent with daily functional capacity. Participants warmed‐up at a comfortable walking 
pace at 0% gradient and speed was adjusted gradually until Ratings of Perceived Exertion (6‐20 Borg 
point scale; RPE) of 8 / 20 is achieved. Participants were coached and counselled on the RPE scale 
during the rest period and as they progressively reached the test speed. The speed then remained 
constant for the duration of the exercise test. During the test period the gradient was increased by 
2% per minute until the participant subjectively reported a 17 (very hard) on the Borg rating of 
perceived exertion scale (RPEpeak = 17).  The test was terminated earlier if adverse signs and 
symptoms appeared. The test was terminated at an RPE of 17/20 to avoid adverse signs and 
symptoms rather than reaching maximum volitional fatigue, which may increase the risk of adverse 
events, or increased risk of withdrawal from the study in this high risk population. Using RPE for test 
termination is a valid method of measuring peak aerobic power [423‐425]. Expired respiratory gases 
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were collected through a breath by breath pneumotach system (Innocor Innovision version 6.15, 
Glamsbjerg, Denmark). The Innocor unit was calibrated before each test according to the 
manufacturer guidelines. The breath by breath data were integrated for each 15 sec interval and the 
mean values for VO2, VCO2 and ventilation (VE) were used for that interval. Heart rate was measured 
at rest and during the graded exercise test using a 12‐lead electrocardiogram (Mortara, X‐Scribe II, 
Milwakee, WI, USA). Heart rhythm and other ECG characteristics were continuously monitored from 
this 12‐lead system. Pulse oximetry (NONIN Medical 2120, Plymouth, MN, USA) was recorded at the 
end of each minute during the test and recovery. Participants were asked not to consume caffeine, 
alcohol or tobacco for a minimum of two hours prior to the exercise test. Resting pre exercise and 
post exercise blood pressure was measured using a manual sphygmomanometer and stethoscope.  
3.1.2.2 Tests	for	Muscular	Strength	and	Endurance	
3.1.2.2.1 Muscle	Strength	‐	Three	repetition	maximum	(3RM)	
Maximal muscular strength was determined using a 3 repetition maximum (3RM) [426] for bench 
press, supine leg press, and seated row using standard resistance training equipment. 3RM tests 
were chosen over the one repetition maximum test to reduce the risk of injury to long term 
sedentary participants with little previous history of strength training [427]. The participants were 
shown, explained and practiced correct lifting and breathing technique for each exercise prior to the 
test and completed ten repetitions of the exercise at a low to moderate load. This also served as a 
specific warm up to the exercise test. Participants were asked to self‐select an estimated starting 
weight which was then increased gradually until only three repetitions were completed. The 
progressive increase in load ranged from 1‐10kg for bench press, 2‐10kg for leg press and 1‐9kg for 
seated row. The 3RM was achieved within three to six attempts. The rest period between attempts 
was 90‐120 sec or until fully recovered. The bench press was performed using a smith machine 
(BodySolid, Powerline PSM144X, Forest park, IL, USA). Participants laid on their back with feet 
resting on a step to ensure neutral alignment of the spine with slight posterior rotation of the pelvis. 
Participants were asked to raise the bar to a fully extended elbow and lowered to two inches from 
the sternum. The seated row was completed using a Dual pulley (Nautilus tower pulley system, 
F3ATFS, Independence, VA, USA) with a with a V‐pulldown/row bar. The pulley height was set in line 
with the zyphoid process and feet placed on a step to ensure full arm length from the pulley.  The 
back and shoulders rested on the back of the upright bench to avoid the use of momentum. The bar 
was pulled toward the body until the wrist touched the waist/ribs. The leg press (Synergy Omni leg 
press S‐31‐OPD, QLD, AUS) was performed in supine with the seat lowered until the knee reached 90 
degrees. For all strength tests, the machine settings in relation to anatomy were recorded and 
replicated in subsequent tests. For each test, the weight was returned to the starting position at the 
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end of each exercise. Total muscle strength was calculated as the sum of the three strength 
measures. Relative strength was calculated by dividing total strength by body mass in kilograms.  
3.1.2.2.2 30	second	Sit	to	Stands	
The sit to stand test in 30 sec (STS‐30) as described previously [428] was performed as a functional 
weight‐bearing performance test for the lower body and a test for lower limb muscular endurance. 
The test commenced following a demonstration of technique and cueing from the researcher and 
practice by the participant for up to ten repetitions with feedback on technique. The participant 
rested for up to three minutes or until fully recovered before commencing the 30 sec test. The test 
commenced in the seated position and the participants were instructed to hold their arms across 
their chest for the test duration. The participant was required to sit back on the chair but not 
collapse back into the chair prior to the next repetition. If the participant is more than half way up at 
the end of 30 seconds then the repetition was rounded up. The chair was set at the height of the 
popliteal crease and recorded to replicate in later tests. 
3.1.3 Assessment	of	Physical	Activity	and	Dietary	Behaviour	
3.1.3.1.1.1 Seven	Day	Exercise	Recall	
Participants were interviewed during consultations at Deakin University prior to the commencement 
of the physical tests. The participant was guided through a recall of the previous seven days for 
engagement in exercise bouts of at least 10 minutes in duration. Intensity was reported by the 
participant through description of effort, breathing or the use of the Borg scale for ratings of 
perceived exertion. The weekly time spent exercising at a moderate to vigorous intensity for bouts 
of at least ten minutes were used for analysis in this thesis. This lower limit was set due to a lack of 
health benefits achieved at lower duration and intensities [429]. 
3.1.3.1.1.2 Exercise	Diary	
Participants in EXER were required to keep a log of their daily exercise. Recorded in this exercise log 
were: type, time and intensity of each exercise bout. Participants were instructed to record all 
exercise that was at least 10 minutes in duration at a minimum of moderate intensity (ratings of 
perceived exertion ≥12/20). Light intensity physical activity was not required to be recorded or 
activity that lasted less than 10 minutes in duration including shopping, housework or regular 
occupational duties. The reason for not including every physical activity episode is to avoid the 
burden to participants for micro‐recording. Some participants chose to complete their home diary 
electronically via a cloud service (www.dropbox.comTM) while the majority of participants filled in a 
hard copy that was copied and stored electronically each month for the duration of the study. 
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3.1.3.1.1.3 Clinical	Assessment	of	Dietary	Compliance	
Participants dietary compliance was documented during the scheduled dietitian consultations that 
occurred every two weeks during the first 12 weeks of the study, and then as clinically necessary 
thereafter. Participants were ranked on a three point scale (low to non‐compliant, moderately 
compliant, and highly compliant). The decision model to determine dietary compliance was based on 
medical treatment guidelines for pharmacotherapy due to no one accepted definition for 
compliance in the dietary literature [430‐432]. High compliance was assessed as meeting at least 
80% of the dietary recommendations at least 80% of the time. Low compliance and non‐compliance 
was qualified by the inability of the participant to meet dietary changes between consultations, or 
the repeated delay or non‐attendance to dietary consultations [433, 434]. Moderate compliance was 
rated as participants meeting the energy restricted program between consultations at least 50% of 
the time and making progress with reported behaviour change. Meeting the dietary changes 
includes modifications to the participant’s diet with regard to meal replacement food and whole 
food as determined to be clinically appropriate. 
3.1.4 Blood	Sampling	and	Analysis	
The presence of type 2 diabetes, impaired fasting glucose, impaired glucose tolerance, hypertension, 
and dyslipidemias were assessed according to clinical diagnostic criteria [355, 435, 436]. These 
results were compared with the participant’s medical history.  
3.1.4.1 Fasting	Blood	Collection	and	Analysis	
Venous fasting blood samples were collected by a trained phlebotomist at a commercial blood 
collection service and fasting biochemistry analysed at a commercial pathology laboratory. The 
results from the following markers of cardiometabolic disease risk were used as part of this thesis: 
- Lipids (total cholesterol, LDL‐C, HDL‐C, triglycerides) 
- Fasting plasma glucose 
- Fasting plasma insulin 
- Haemoglobin A1c 
- C‐reactive protein (high‐sensitivity) 
- C‐peptide 
 
3.1.4.2 Oral	Glucose	Tolerance	Test	
Each participant was advised to maintain their normal diet and exercise patterns for the three days 
prior to the testing. After a 12 hour overnight fast, participants attended the BakerIDI Heart and 
Diabetes institute. BakerIDI Heart and Diabetes institute research colleagues performed the oral 
glucose tolerance test. An intravenous catheter was placed in an antecubital vein for blood sampling. 
Volunteers ingested 75 g of glucose over 2 min (Glucotol, Orion Laboratories, Welshport, WA, 
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Australia). Blood samples were drawn at –15, 0, 30, 60, 90 and 120 min for determination of plasma 
glucose and insulin concentrations. The remaining blood was centrifuged and plasma was stored in a 
‐80°C freezer at the BakerIDI Heart and Diabetes Institute. As part of the larger study, markers of 
systemic inflammation and bone metabolism will be analysed as described previously [437, 438] 
from the stored samples.  
 
3.1.4.3 Quantitative	Insulin	Sensitivity	Check	Index	(QUICKI)	
The Quantitative insulin sensitivity check index (QUICKI), a surrogate index for the assessment of 
insulin sensitivity was calculated using fasting glucose and insulin [ 1/ Log (fasting insulin, U/ml‐1) + 
Log (fasting glucose, mg.dl‐1)] [439]. QUICKI has been shown to be strongly correlated to the 
hyperinsulinemic euglycemic glucose clamp in obesity and is superior to the HOMA‐IR for 
therapeutic interventions [440].   
3.1.5 Blood	Pressure	
Participants were fitted with ambulatory blood pressure monitoring equipment (Oscillometric 
monitor, Model No. 90207, SpaceLabs Medical Inc, WA, USA) before leaving the Baker IDI on the first 
day at each assessment time point. The device was worn around the waist with a belt while the cuff 
was fitted to the upper left arm to measure brachial blood pressure every 15 minutes between 6am 
and 10pm, and every 30 minutes between 10pm and 6am. Participants were advised to record their 
activity and any symptoms at each reading. The monitor was removed after 24‐26 hours of 
continuous wear and returned via a self‐addressed express post satchel or in person to the BakerIDI 
Heart and Diabetes Institute. Blood pressure values were averaged over the total recording time for 
a 24‐hr average, and separately across waking and sleeping hours. Resting blood pressure was also 
recorded in the clinic after sitting quietly for five minutes. Blood pressure was taken by an 
experienced researcher using a standard aneroid sphygmomanometer listening for the first and last 
sounds of korotkoff through the brachial artery with a stethoscope. Due to poor compliance and 
missing data from the ambulatory blood pressure monitoring equipment at baseline (20% missing or 
incomplete) and three months (35% missing or incomplete) it was decided to perform analysis on 
resting clinical blood pressure despite the advantages of ambulatory blood pressure monitoring 
[441] and known potential influence of isolated office (white coat) hypertension [442]. 
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3.1.6 Anthropometry	and	Body	Composition	
3.1.6.1 Body	Mass	Index	
Participants removed footwear, clothing and accessories and wore a surgical gown. Weight was 
measured using calibrated scales (SECA 708, Hamburg, Germany), weighing to the nearest 0.01 
kilograms. Height was determined using a standard calibrated stadiometer (Holtain Limited, 
Crymmych, PEMBS, UK) measured to the nearest 0.01 meters with the participant standing in the 
anatomical position. Body mass index was determined using the following formula: weight (kg)/ 
height (m2). Three measurements were taken and the mean of the two closest measurements was 
used. 
3.1.6.2 Waist	Circumference	
Waist circumference was measured using a steel tape measure with the participant in the standing 
position. The tape was placed horizontally around the participant’s waist immediately above the iliac 
crest according to the NHANES III procedure[443]. Three measurements were taken and the mean of 
the two closest measurements was used. 
3.1.6.3 Hip	Circumference	
Hip circumference was measured using a steel tape measure with the participant in the standing 
position. The tape was placed horizontal around the widest part of the hips [444]. Three 
measurements were taken and the mean of the two closest measurements was used. 
3.1.6.4 Dual	Energy	X‐ray	Absorptiometry	
Body composition and total body bone mineral density was assessed using a Dual energy x‐ray 
absorptiometry (DXA) scanner (GE Lunar Prodigy Pro, Madison, WI 53718) with software version 
12.1 to assess total and regional body fat mass, lean mass, and total body bone mineral content and 
density. Prior to each assessment standard manufacturer procedures for quality assurance and 
quality control were performed. Participants wore a surgical gown and underwear for the scan and 
removed all other clothing and jewellery including their bra.  All participants were “mummy 
wrapped” using a light sheet to ensure the entire body remains within the scan area. Due to the 
limited scanning width of the DXA, modifications to the scan were completed and replicated during 
subsequent scans. Participants were aligned with the right hand side of their body against the right 
edge of the scan field. In some instances due to the width of obese participants, the left upper 
extremity fell outside of the scan range. For these participants, the left upper extremity was 
replaced by the right upper extremity. For instances where proportions of the trunk lay outside of 
the scan area, half body scans were completed of the right side and multiplied by two. The 
maximum weight of the DXA at the Deakin University lab is 159kg. Participants above this weight 
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were scanned at the Alfred Hospital using a DXA scanner (GE Lunar iDXA, Madison, WI 53718) with 
an upper weight limit of 200kg. For all participants, follow up testing replicated that of the baseline 
test, including body position, calculation, and equipment. Multicomponent methods such as DXA 
and MRI (magnetic resonance imaging) are preferred methods of measuring body composition for 
changes in fat free mass during weight loss as it reduces the reliance on algorithmic assumptions of 
fat free mass hydration and density which may be inaccurate for obese individuals [216, 220, 221]. 
Multicomponent body composition methods are more sensitive to changes in fat free mass 
compared with two‐component models such as hydrodensiometry, air displacement 
plethysmography, bioelectrical impedance, near‐infrared or skin folds [207, 219, 264]. 
3.1.7 Energy	restriction	protocol	
The participants volunteering for the very low energy diet component of the study followed a 
structured Optifast clinical treatment protocol (appendix E). In summary, the participant met with an 
accredited practicing dietitian who formed part of the research team every fortnight for the first 12 
weeks. This was continued as clinically relevant for the remaining nine months. The very low energy 
diet consisted of four phases (intensive, transition, maintenance, and stabilisation phases). The 
phases of the protocol were not fixed, and therefore modified as clinically relevant depending on the 
participant’s ability to manage with the diet, weight gain or loss, or the participants change in health 
circumstances. All participants started with an intensive phase for up to 12 weeks, moving into the 
transition phase for weeks 13‐18, completing weeks 19‐22 in the maintenance phase, and the 
remaining six months in the stabilisation phase. Table 3‐1 shows the outline of the meal and energy 
intake values across the phases of the diet for the Optifast protocol. 
 
Table 3‐1 Optifast Clinical Treatment Protocol Meal Outline and Energy Intake Values 
Phase  Number of 
meal 
replacements 
Number of 
whole‐food 
meals 
Extra allowance Duration   Energy Intake
Intensive  3‐4    2 cups of low starch vegetables, 
1 teaspoon vegetable oil, 2 
litres of water 
12 weeks  450‐680 kcal
Transition  2  1  2 cups of low starch vegetables, 
2 serves of fruit, 1 serve of dairy 
6 weeks  800‐880 kcal
Maintenance  1  2  2 cups of low starch vegetables, 
2 serves of fruit, 1 serve of dairy 
4 weeks  1,000‐1,40 kcal
Stabilisation  As clinically 
required 
3  2 cups of low starch vegetables, 
2 serves of fruit, 1 serve of dairy 
6 months  1,200 kcal
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3.1.8 Exercise	Training	Intervention	Protocol	
EXER followed a standardised progressive exercise program led by accredited exercise physiologists 
or students enrolled in the Master of Clinical Exercise Physiology (H743) at Deakin University with 
supervision by an accredited exercise physiologist. The exercise intervention consisted of a 
supervised exercise program that was complemented by a home based exercise routine. The 
supervised exercise training consisted of the following, starting two weeks after surgery, or the same 
week as the very low energy diet commenced: 
 
3 x 1 hour supervised exercise sessions per week (weeks 1‐6) 
2 x 1 hour supervised exercise session per week (weeks 7‐12) 
1 x 1 hour supervised exercise session per week (weeks 13‐26) 
2 x 1 hour supervised exercise sessions per month (weeks 27‐52) 
The exercise training consisted of a progressive moderate intensity aerobic and strength training 
program using a variety of machines and free weights. Each training session lasted 60 minutes and 
consisted of 5 minutes warm up, 45‐50 minutes conditioning, and 5 minutes of cool down and 
stretching. The conditioning phase consisted of approximately 20‐30minutes of aerobic training (12‐
16 on Borg’s PRE scale, 60‐80% HRR) followed by 20‐30 minutes of resistance exercise (1‐3 sets of 8‐
10 repetitions). The resistance exercise involved 6‐10 different, predominantly multi‐joint exercises 
for the upper and lower extremities at an intensity of two repetitions below volitional fatigue, with a 
2 sec concentric and eccentric contraction speed. Exercise prescription followed clinical judgement 
and ACSM’s guidelines [426] to ensure fitness improvement and program compliance. Once 
participants could complete three sets of ten repetitions with correct technique, for two consecutive 
training sessions the resistance was increased. The cardiorespiratory fitness training was progressed 
from 40‐60% HRR in the first five weeks to 60‐80% HRR for the remainder of the program. The mode 
of exercise varied depending on participant selection, however walking was used as one of the 
principle exercise modes. 
The exercise physiologists followed a structured resistance training program with eight core 
exercises including: leg press, squats, bench press, seated row, lat pull down, shoulder press, biceps 
curl and triceps kickbacks. The exercise physiologists were given the opportunity to add additional 
exercises as they determined clinically relevant. 
The exercise physiologist’s kept a record of attendance, exercises undertaken and progress achieved 
by participants. Any adverse events or adverse signs and symptoms were documented including 
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feelings of general fatigue, soft tissue soreness, light‐headedness, colds and flu and injury or illness. 
The reason for non‐attendance was also included on the exercise program card. Make up sessions 
were made available where possible during the same training week or the following week. 
The participants were assisted in the development of a home based exercise program. The program 
consisted predominantly of cardiorespiratory exercise devised around each individual’s access to 
facilities and equipment. Participants were also encouraged to increase incidental physical activity. 
Participants progressively increased the weekly hours and frequency of home based exercise during 
the period of the study so that all participants aimed to be exercising most if not all days of the 
week. The participants were set a goal of exercising at a moderate intensity for 200 minutes per 
week in week one, progressing to 300 minutes by week six and sustaining this level of exercise 
participation for the entire 12 months to assist with developing a regular exercise habit conducive 
for weight maintenance [8, 445, 446]. 
Participants randomised to the energy restriction only group were encouraged to exercise at study 
commencement but were not provided with any guidance or follow up support. These participants 
were not discouraged from changing their exercise habits. 
 
3.1.9 Statistical	Analysis	
All variables were plotted and visually inspected for skewness and kurtosis. Formal analysis of 
normality was confirmed with the Kolmogorov‐Smirnov test of normality (SPSS statistics for 
windows, ver. 21.0. Armonk, NY:IBM Corp) as it is appropriate when used with small to medium 
sized samples [447]. There were four participants recruited for this study who underwent LAGB (ER, 
n=1; EXER, n=3), the reductions in weight from baseline to three months were not different between 
the four LAGB participants and the VLED participants and therefore all participants recruited were 
analysed according to group randomisation. Independent t‐test for continuous variables were used 
to examine the groups (energy restriction only versus energy restriction plus exercise training) 
characteristics at baseline using Genstat statistical software (for Windows 16th Edition. VSN 
International, Hemel Hempstead, UK).  Genstat was used to produce a histogram of residuals, fitted‐
value and normal plot of residuals and assessed for normality, independence, equal variance and 
linearity for each dependent variable. If the data were shown to not be normally distributed or 
displayed heteroscedasticity the data were log transformed to restore normality [448].  Factorial 
repeated measures ANOVA (mixed between‐within subjects or Split plot) with intention to treat 
protocol for all variables to assess the interaction effect (group x time) was performed. Missing 
values for variables were replaced using an expectation maximisation algorithm with multiple 
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imputations method [449] using Genstat statistical software. Analysis for the least significant 
difference of the means was performed for both time and group with a p‐value set at 0.05. 
Thirty‐four and twenty‐six participants reached three and six month follow up at cessation of data 
collection for timely completion of this thesis. Mann‐Whitney U test was conducted to compare the 
difference between groups at three and six months for dietary compliance a p‐value set at .05 level. 
Primary analysis was conducted using the three month data, while six month analysis was 
exploratory in nature. 
 
3.1.10 Human	Research	Ethics	and	Clinical	Trials	Applications	
 Deakin University HREC application approved. Project number: 2011‐154 
 Alfred HREC application approved. Project number: 330‐11 
 Australia and New Zealand clinical trials registry approved. ANZCTR number: 
ACTRN12611000694910. 
 
3.1.11 CONSORT	checklist	
The CONSORT (Consolidated Standards of Reporting Trials)  checklist for reporting a randomised 
controlled trial  has been completed (Appendix G) and demonstrates that this RCT conforms to the 
reporting standards [450].
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4 Study	1.	The	Effects	of	Exercise	Training	on	Body	Composition	
During	Rapid	Weight	Loss‐	A	randomised	controlled	trial	
4.1 Introduction	
Adherence to a reduced energy diet results in weight loss in obesity, with a change in body weight 
typically used as a measure of success or failure. Body weight change does not differentiate between 
the composition of mass loss, despite both fat mass and lean mass reducing during energy 
restriction [10]. Limiting fat free mass loss is important for the preservation of resting metabolic 
rate, maintenance of core body temperature, skeletal integrity, and functional capacity [207‐209]. 
Weight cycling typically results in a greater proportion of lean mass loss during energy restriction 
compared to when weight is regained [255, 256] and is common in adults losing weight through 
energy restricted dieting [451]. Additional reductions in functional capacity and quality of life may 
result if subsequent periods of weight cycling continue to reduce relative lean mass. 
Energy restriction alone results in more rapid weight loss compared to exercise alone in mildly obese 
individuals, but fails to adequately mitigate the loss of lean mass [5, 10, 210]. In obesity treatment, 
bariatric surgery is the most effective method for fat mass loss [10], however adherence to a very 
low energy diet in the short term ( six months) can produce equivalent fat mass loss, and may also 
better preserve lean mass [240].  
Engaging in an appropriately periodised exercise training program can result in changes in physical 
fitness parameters, and changes to lean mass including muscle hypertrophy and bone mineral 
density in healthy individuals [254], although this adaptation could be blunted in obesity due to 
alterations in musculoskeletal structure and function [452]. The addition of specific exercise training 
to energy restriction in obesity may, in addition to changes in physical fitness confer favourable body 
composition outcomes [210].  
Studies investigating exercise training after bariatric surgery are limited and there are currently no 
exercise training intervention trials with participants following restrictive forms (adjustable gastric 
banding or vertical banded gastroplasty) of surgery for changes in body composition [453]. One 
systematic review reporting the effects of exercise participation following various forms of bariatric 
surgery found that exercise participation was associated with greater body mass loss [198], but 
there were no assessment for changes in body composition across studies. 
Our systematic review on the effects of energy restriction with and without exercise training for 
changes in body composition in adults with clinically severe obesity have shown that exercise 
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training can either facilitate fat mass loss or limit the loss of lean mass depending on the mode of 
exercise training employed [453]. This review identified very few randomised controlled trials and 
one of these used under water weighing to assess body composition which may not be as sensitive 
to changes in lean mass during weight loss in clinically severe obesity [207]. 
Clinical practice guidelines for the treatment of obesity recommend lifestyle change as the first line 
treatment for adults throughout the body mass index range [6, 20, 22], however little is known in 
regard to the combined effect of exercise training during energy restriction in clinically severe 
obesity. 
 
4.2 Purpose	
The purpose of sub‐study one was to compare the effects of energy restriction alone and combined 
with exercise training for changes in lean mass and fat mass in women with clinically severe obesity. 
In addition, this study compared changes in regional body composition including measures obtained 
through DXA and clinical measures of central adiposity. 
4.3 Hypotheses	
The following hypotheses were tested: 
1. Combined aerobic and resistance training in addition to energy restriction will 
facilitate fat mass loss and protect lean mass loss for women with clinically severe 
obesity. 
2. Combined aerobic and resistance training in addition to energy restriction will 
facilitate reductions in central adiposity compared to energy restriction alone. 
3. There will be a positive association between reported weekly exercise minutes and 
whole body and regional body composition in women with clinically severe obesity. 
4.4 Methods	
4.4.1 Study	Design	and	Participants	
See General methods sections “3.1 Experimental Design and Protocol” and “3.1.1 Method of 
Participant Recruitment” 
4.4.2 Anthropometry	and	Body	Composition		
See General methods section “3.1.6 Anthropometry and Body Composition”. 
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4.4.3 Seven‐Day	Exercise	Recall	
See General methods section “3.1.3.1.1.1 Seven Day Exercise Recall”. 
4.4.4 Clinical	Assessment	of	Dietary	Compliance	
See general methods section “3.1.3.1.1.3 Clinical Assessment of Dietary Compliance”. 
4.4.5 Statistical	Analysis	
See general methods section “3.1.9 Statistical Analysis”. 
Spearman’s rho correlation were conducted in SPSS statistical software package to assess 
correlations between self‐reported weekly exercise minutes, attendance to supervised exercise 
training (EXER only), dietary compliance, and changes in body composition. It is understood that 
correlations do not reflect cause and effect, and are intended to give an indication of the strength of 
an association between variables.  
4.5 Results	
4.5.1 Baseline		
Thirty‐four participants were randomised to either energy restriction only (ER; n=15) or to energy 
restriction plus exercise training (EXER; n=19). Data analysis was performed on all thirty‐four 
participants at three months and twenty‐six at six months. At baseline there were no significant 
differences between the groups (
Table 4‐1). At baseline, all participants had at least one obesity‐related co‐morbidity based on 
medical history or baseline testing in this study.  All participants were considered sedentary prior to 
the commencement of the study. All participants engaged in less than 150 minutes of moderate to 
vigorous exercise per week in the three months prior to recruitment. ER reported less than one hour 
of moderate to vigorous exercise per week (59.7 ± 88.2 mins), while EXER reported 30 minutes of 
exercise per week (29.7 ± 38.7 mins).   
4.5.2 Participation	in	Exercise	Training	
The mean adherence to the supervised exercise training sessions for EXER was 83 ± 15% (M ± SD) at 
three months. At six months the mean attendance to supervised exercise training was 86 ± 12% (M ± 
SD). Self‐reported weekly exercise time increased to 245.4 ± 21.1 mins (p<.05) in EXER, and 
increased slightly in ER, although this did not reach statistical significance (107.9 ± 23.7, p> .05) at 
three months.   
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4.5.3 Diet	Comparison	
Comparison of dietary adherence as determined through review of the study dietitian clinical notes 
shows that dietary compliance was similar between groups at three months (U = 96, Z = ‐.74, n.s). At 
six months there was a significant difference in the dietary adherence between groups in favour of 
the EXER (U = 17, Z = ‐2.47, p (2 tailed) = .01). 
4.5.4 Adverse	events	and	Withdrawals	
Three participants from the EXER group withdrew from the study. One withdrew prior to the three 
month follow up due to exacerbation of depressive symptoms. She previously attended just 50% of 
supervised exercise training (50%) and dietary consultations (33%). A second participant withdrew 
from the study prior to six month follow up due to musculoskeletal pain associated with a pre‐
existing shoulder and wrist injuries that may have been exacerbated by her participation in the 
study. She attended just 26% of supervised exercise training sessions and all dietary consultations. A 
third participant withdrew from the study after three months testing citing work and study 
commitments. 
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Table 4‐1 Baseline Characteristics and Comparisons Between Groups of Study Participants 
  Energy Restriction (n 
= 15) 
Energy Restriction 
plus Exercise Training 
(n = 19) 
 
  n (%) of participants n (%) of participants   
Co‐morbidities   
Musculoskeletal disorder4 3 (20) 9 (47)  
Hypertension3  0 4 (21)  
Type 2 diabetes3  3 (20) 2 (11)  
Impaired glucose tolerance3  4 (27) 6 (32)  
High LDL‐cholesterol3  10 (66) 15 (79)  
Low HDL‐cholesterol3  0 3 (16)  
High triglycerides3  1 (7) 7 (37)  
Depression/anxiety disorder4  3 (20) 6 (32)  
Asthma4  4 (27) 6 (32)  
Sleep apnoea4  0 2 (11)  
Polycystic ovarian syndrome4  3 (20) 2 (11)  
Gastro‐osphogeal reflux disorder4  2 (13) 4 (21)  
Psoriasis/chronic  skin condition4  2 (13) 1 (5)  
Hypothyroidism4  1 (7) 0  
Smoking status   
Non‐smoker  12 (80) 10 (53)  
Ex‐smoker  0 1 (5)  
Light‐smokera  1 (7) 7 (37)  
Current smoker  1 (7) 1 (5)  
   
  Mean ±SD Mean ±SD p‐value 
Age (yr)  36 ± 7.9 38.8 ± 8.5 .348 
Body mass (kg)  111.2 ± 21.4 109.0 ± 18.0 .750 
Body mass index (kg.m‐2) 40.8 ± 6.5 38.5 ± 6.5 .312 
Mass above ideal weight (kg)b  43.3 ± 19.1 38.0 ± 17.4 .409 
Waist (cm)  115.0 ± 14 113.1 ± 11.9 .684 
Hips (cm)  128.5 ± 13.2 126.3 ± 11.7 .615 
Neck (cm)  38.29 ± 2.66 38.31 ± 3.75 .986 
Weekly reported exercise time (mins)  59.7 ± 88.2 29.7 ± 38.7 .198 
Body Composition   
Total mass (kg)  110.2 ± 20.6 108.5 ± 17.8 .804 
Fat mass (kg)  57.1 ± 13.3 55.2 ± 12.4 .663 
Fat mass (%)  51.5 ± 3.4 50.4 ± 4.3 .453 
Lean mass (kg)  50.0 ± 7.9 50.1 ± 6.8 .962 
Android fat mass (kg)  5.3 ± 1.5 5.5 ± 1.3 .732 
Trunk fat mass (kg)  29.7 ± 7.0 29.2 ± 6.3 .854 
Total body bone mineral density (g.cm2)  1.3 ± 0.08 1.28 ± 0.09 .459 
Difference between groups were assessed by using an independent t‐test for continuous variables. 
alight smoker = reported smoking once or less per week. bIdeal weight calculated as the weight required to achieve a body 
mass index of 25kg.m‐2. 3based on baseline testing. 4Based on medical records.
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4.5.5 The	Effect	of	Supervised	Exercise	Training	in	Addition	to	Energy	Restriction	on	
Body	Composition	
Body mass and lean mass were significantly lower in both groups at three months. Both EXER and ER 
reduced total body mass (M ± LSD ;  ‐13.4 ± 3.1 kg,  ‐9.0 ± 3.4 kg, respectively), and BMI (‐3.4 ± 1.2 
kg.m‐2, ‐4.7 ± 1.1 kg.m‐2, respectively) at three months (Table 4‐2), however there was not a 
significant difference between groups or a treatment by time interaction effect (p >.05). At six 
months (n = 26), total body mass had reduced more in the EXER group than in ER (‐18.0 ± 3.6 kg, ‐8.1 
± 4.2 kg, respectively), and time by treatment interaction was significant (p =.003). This was reflected 
in the corresponding BMI data (treatment by time interaction effect, p=.006). At three months, 
excess body mass (using body mass index of 25 kg.m‐2 as ideal weight) reduced by 35% in EXER and 
21% in ER (p < .05) (Table 4‐2), however there was not a significant treatment by time interaction 
effect (.056), or main effect of treatment (p >.05). At six months, both groups continued to lose 
excess weight from baseline (
Table 4‐4). There was a treatment by time interaction effect (p= .003) and difference at six months 
(M ±  LSD ; 17.9 ± 16.0 kg) with EXER losing more excess weight than ER.  
There was little difference in the reduction of lean mass at three months between groups (0.0 ± 5.1 
kg) with both groups losing 2.3‐2.4 kg (treatment x time; p = .889) (Table 4‐2). At three months, lean 
mass relative to body mass was trending higher in EXER than ER (p = .086, Table 4‐2). At six months 
lean mass relative to body mass was higher in EXER compared to ER (M diff. ± LSD; 4.99% ± 4.76, p < 
.05). There was no treatment by time interaction effect (p = .062). A comparison between the groups 
for changes in fat mass to lean mass ratio was not significant at three months (M ± SD; 2.88 ± 4.9 kg, 
1.65 ± 4.5 kg, n.s.) for EXER and ER, respectively. 
There was a reduction in fat mass at three months and further decline at six months in both EXER 
and ER, with fat mass loss in EXER about twice that of ER at six months (M ± LSD; ‐16.2 ± 3.6 kg, ‐7.4 
± 4.2 kg, respectively) with a treatment by time interaction effect at both time points. At three 
months there was an interaction effect of exercise training for reductions in total fat mass (p = .026). 
Fat mass as a proportion of body mass reduced in both ER and EXER at three months (Table 4‐2), and 
by six months (
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Table 4‐4) there was a group by time interaction effect (p = .047). At six months the exercising group 
reduced the proportion of fat mass (M ± LSD) 5.6 ± 5.0 % more than ER. 
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Table 4‐2 Changes in Whole Body Composition Following Energy Restriction Alone or Energy Restriction Plus Exercise 
Training at Three Months 
Body composition (p‐value for 
interaction)1 
Energy Restriction
(n=15)2 
Energy restriction 
plus exercise training
(n=19)2 
Difference (± 
LSD)4 
Total Body Mass3 (p=.056)     
Baseline  111.2 ±  5.2 109.0 ± 4.6 2.2 ± 14.2 
3 months  102.2 ± 5.2 95.6 ± 4.6 6.6 ± 14.2 
Change (±LSD)4  ‐9.0 ± 3.4 ‐13.4 ± 3.1*  
Body Mass Index (p=.102)     
Baseline  40.8 ± 1.7 38.5 ± 1.6 2.3 ± 4.7 
3 months  37.4 ± 1.7 33.8 ± 1.6 3.6 ± 4.7 
Change (±LSD)  ‐3.4 ± 1.2 ‐4.7 ± 1.1*  
Mass above ideal weight (kg) 
(p=.056) 
   
Baseline  43.3 ± 4.9 38.0 ± 4.4 5.3 ± 13.3 
3 months  34.3 ± 4.9 24.5 ± 4.4 9.7 ± 13.3 
Change (±LSD)  ‐9.0 ± 3.4 ‐13.5 ± 3.06*  
Total Body Fat Mass (p=.026)     
Baseline  57.1 ± 3.6 55.2 ± 3.2 1.9 ± 9.8 
3 months  51.0 ± 3.6 44.8 ± 3.2 6.2 ± 9.8 
Change (±LSD)  ‐6.1 ± 2.8 ‐10.4 ± 2.5*  
Total Body Fat Mass (%) (p=.090)     
Baseline  51.5 ± 1.4 50.4 ± 1.2 1.1 ± 3.7 
3 months  49.1 ± 1.4 45.9 ± 1.2 3.2 ± 3.7 
Change (± LSD)  ‐2.4 ± 4.0 ‐4.5 ± 3.5*  
Total Body Lean Mass (p=.889)     
Baseline  50.0 ± 1.9 50.1 ± 1.7 0.1 ± 5.1 
3 months  47.7 ± 1.9 47.7 ± 1.7 0.0 ± 5.1 
Change (±LSD)  ‐2.3 ± 1.3* ‐2.4 ± 1.2*  
Total Body Lean Mass (%) 
(p=.086) 
   
Baseline  45.7 ± 1.3 46.5 ± 1.2 0.9 ± 3.6 
3 months  47.7 ± 1.3 50.7 ± 1.2 3.0 ± 3.6 
Change (±LSD)  2.0 ± 1.8* 4.1 ± 1.6*  
Total Body Bone Mineral Density 
(m.cm3) (p=.250) 
   
Baseline  1.30 ± 0.02 1.28 ± 0.02 0.02 ± 0.06 
3 months  1.30 ± 0.02 1.27 ± 0.02 0.03 ± 0.06 
Change (±LSD)  0.00 ± 0.01 0.01 ± 0.01*  
7‐Day Exercise recall (mins) 
(p=.001) 
   
Baseline  59.7 ± 23.7 29.7 ± 21.1 30.0 ± 63.6 
3 months  107.9 ± 23.7 245.4 ± 21.1 137.5 ± 63.6* 
Change (±LSD)  48.2 ± 52.4 215.7 ± 46.6*  
Values are presented as mean ± SEM. 1P‐value for the F‐test of the interaction effect (group x time) for repeated measures 
(split‐plot‐in‐time) ANOVA. 2Analysis performed on an intention to treat basis. 3Body mass measured using calibrated 
scales. 4 ± Least Significant Difference of the means (LSD) at a p value <0.05. Values for composition changes in mass are 
presented in kilograms (kg) unless otherwise stated. 
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Table 4‐3 Changes in Regional Body Composition Between Groups at Three Months 
Regional Body composition 
(p‐value for interaction)1 
Energy Restriction 
(n=15)2 
Energy restriction 
plus exercise training 
(n=19)2 
Difference (± 
LSD)4 
Trunk Fat Mass (p=.046)       
Baseline  29.7 ± 1.9  29.2 ± 1.7  0.5 ± 5.2 
3 months  26.1 ± 1.9  23.1 ± 1.7   3.0 ± 5.2 
Change (±LSD)  ‐3.6 ± 1.9  ‐6.1 ± 1.7*   
Android Fat Mass (p=.013)       
Baseline  5.3 ± 0.4  5.5 ± 0.4  0.2 ± 1.1 
3 months  4.6 ± 0.4  4.1 ± 0.4  0.5 ± 1.1 
Change (±LSD)  ‐0.7 ± 0.4*  ‐1.4 ± 0.3*   
Waist Circumference (p=.036)       
Baseline  115.0 ± 3.7  113.1 ± 3.3  1.9 ± 10.0 
3 months  108.6 ± 3.7  101.4 ± 3.3  7.2 ± 10.0 
Change (±LSD)  ‐6.4 ± 3.8*  ‐11.7 ± 3.4*   
Lower Body Fat Mass (p=.125)       
Baseline  21.0 ± 1.7  19.3 ± 1.5  1.7 ± 4.5 
3 months  18.9 ± 1.7  16.1 ± 1.5  2.8 ± 4.5 
Change (±LSD)  ‐2.1 ± 1.0*  ‐3.2 ± 0.9*   
Lower Body Lean Mass 
(p=.544) 
     
Baseline  16.6 ± 0.7  16.1 ± 0.6  0.5 ± 2.0 
3 months  15.9 ± 0.7  15.7 ± 0.6  0.2 ± 2.0 
Change (±LSD)  ‐0.7 ± 0.6*  ‐0.4 ± 0.6*   
Upper Body Fat Mass (p=.066)       
Baseline  5.19 ± 0.36  5.45 ± 0.32  0.26 ± 0.97 
3 months  4.74 ± 0.36  4.56 ± 0.32  0.18 ± 0.97 
Change (±LSD)  ‐0.45 ± 0.36*  ‐0.89 ± 0.32*   
Upper Body Lean Mass 
(p=.658) 
     
Baseline  5.07 ± 0.18  5.34 ± 0.16  0.27 ± 0.48 
3 months  4.99 ± 0.18  5.21 ± 0.16  0.22 ± 0.48 
Change (±LSD)  ‐0.08 ± 0.16  ‐0.13 ± 0.14   
Values are presented as mean ± SEM .1P‐value for the F‐test of the interaction effect (group x time) for repeated measures 
(split‐plot‐in‐time) ANOVA. 2Analysis performed on an intention to treat basis. 3Body mass measured using calibrated 
scales. 4 ± Least Significant Difference of the means (LSD) at a p value <0.05. Values for composition changes in mass are 
presented in kilograms (kg) unless otherwise stated. 
 
   
 81 
 
4.5.6 The	Effect	of	Supervised	Exercise	Training	in	Addition	to	Energy	Restriction	for	
Changes	in	Central	Adiposity	
Exercise training in addition to energy restriction had positive effects on waist circumference, trunk 
fat mass, and android fat mass (treatment by time interaction effect p=.036, .046, .013, respectively) 
at three months. Both groups showed significant reductions in waist circumference, android fat mass 
and trunk fat mass at three months as shown in 
Table 4‐3. At six months, a treatment by time interaction effect continued (
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Table 4‐5). A significant reduction in trunk fat mass and waist circumference occurred in both groups 
over time (p < .05). Android fat mass did not significantly decrease over six months (M = ‐0.4 ± LSD = 
0.7, p >.05) for ER, while android fat mass continued to reduce in EXER (M = ‐2.0 ± LSD = 0.6, p <.05). 
4.5.7 Correlation	Between	Reported	Weekly	Exercise	Minutes,	Total	Fat	Mass	with	Total	
Body	Mass	and	Regional	Body	Composition	
Correlations between selected variables were performed at three months only. Pooled analysis for 
correlations between reported weekly exercise minutes showed that exercise was negatively 
associated with change in body mass, waist circumference, fat mass, and android fat mass (all p < 
.05). There was a non‐significant negative association between weekly exercise minutes and change 
in lean mass (rs = ‐.113, p = .54). This relationship was stronger when ER was analysed separately (rs = 
‐.43, p = .12) although did not reach significance. In EXER there was a small positive relationship (rs = 
.19, p = .44) but again did not reach significance. The change in fat mass showed a strong correlation 
with measures of central adiposity, diet compliance and reported weekly exercise minutes (Table 
4‐6). There was a strong correlation between change in fat mass and change in lean mass in ER (rs = 
.55, p = .04), but not EXER (rs = .12, p = .63).
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Table 4‐4 Exploratory Analysis of Interim Six Month Follow Up For Changes in Body Composition Between Energy 
Restriction and Energy Restriction Plus Exercise Training Groups 
Body composition (p‐value for 
interaction)1 
Energy Restriction 
(n=11)2 
Energy restriction plus 
exercise training 
(n=15)2 
Difference (± 
LSD)4 
Total Body Mass3 (p=.003)       
Baseline  114.7 ± 6.1  108.6 ± 5.3  6.1 ± 16.6 
3 months  108.0 ± 6.1  95.5 ± 5.3  12.5 ± 16.6 
6 months  106.6 ±6.1  90.6 ± 5.3  16.0 ± 16.6 
Change (±LSD)4  ‐8.1 ± 4.2  ‐18.0 ± 3.6*   
Mass above ideal weight (kg) 
(p=.003) 
     
Baseline  46.2 ± 5.9  38.2 ± 5.1  8.0 ± 16.0 
3 months  39.5 ± 5.9  25.1 ± 5.1  14.4 ± 16.0 
6 months  38.1 ± 5.9  20.2 ± 5.1  17.9 ± 16.0* 
Change (±LSD)  ‐8.1 ± 4.2  ‐18.0 ± 3.6*   
Body Mass Index (p=.006)       
Baseline  41.8 ± 2.1  38.7 ± 1.8  3.1 ± 5.7 
3 months  39.3 ± 2.1  34.1 ± 1.8  5.3 ± 5.7 
6 months  38.8 ± 2.1  32.3 ± 1.8  6.5 ± 5.7 
Change (±LSD)  ‐3.0 ± 1.5*  ‐6.4 ± 1.3*   
Total Body Fat Mass (p=.012)       
Baseline  59.4 ± 4.2  55.3 ± 3.6  4.1 ± 12.0 
3 months  55.0 ± 4.2  45.3 ± 3.6  9.7 ± 12.0 
6 months  52.0 ± 4.2  39.1 ± 3.6  12.9 ± 12.0* 
Change (±LSD)  ‐7.4 ± 4.2*  ‐16.2 ± 3.6*   
Total Body Fat Mass (%) (p=.047)       
Baseline  51.9 ± 1.8  50.8 ± 1.5  1.1 ± 5.0 
3 months  50.5 ± 1.8  46.6 ± 1.5  3.9 ± 5.0 
6 months  47.7 ± 1.8  42.1 ± 1.5  5.6 ± 5.0* 
Change (± LSD)  ‐4.2 ± 2.8*  ‐8.7 ± 2.4*   
Total Body Lean Mass (p=.474)       
Baseline  51.2 ± 2.4  49.6 ± 2.0  1.6 ± 6.4 
3 months  49.4 ± 2.4  47.0 ± 2.0  2.4 ± 6.4 
6 months  51.2 ± 2.4  48.4 ± 2.0  2.8 ± 6.4 
Change (±LSD)  0.0 ± 1.5  ‐1.2 ± 1.3   
Total Body Lean Mass % (p=.062)       
Baseline  45.3 ± 1.70  46.1 ± 1.45  0.8 ± 4.8 
3 months  46.5 ± 1.70  49.9 ± 1.45  3.5 ± 4.8 
6 months  49.3 ± 1.70  54.2 ± 1.45  5.0 ± 4.8* 
Change (±LSD)  4.0 ± 2.67  8.2 ± 2.28*   
7‐Day Exercise recall (mins) 
(p=.001) 
     
Baseline  50.5 ± 25.9  29.3 ± 22.2  21.2 ± 68.4 
3 months  95.2 ± 25.9  229.7 ± 22.2  134.5 ± 68.4* 
6 months  85.8 ± 25.9  250.7 ± 22.2  164.9 ± 68.4* 
Change (±LSD)  35.3 ± 60.4  221.4 ± 51.8*   
Values are presented as mean ± SEM. 1P‐value for the F‐test of the interaction effect (group x time) for repeated measures 
(split‐plot‐in‐time) ANOVA. 2Analysis performed on an intention to treat basis. 3Body mass measured using calibrated 
scales. 4 ± Least Significant Difference of the means (LSD) at a p value <0.05. Values for composition changes in mass are 
presented in kilograms (kg) unless otherwise stated. 
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Table 4‐5 Changes in Regional Body Composition Between Groups at Six Months 
Regional body composition (p‐
value for interaction)1 
Energy Restriction
(n=11)2 
Energy restriction plus 
exercise training 
(n=15)2 
Difference (± 
LSD)4 
Trunk Fat Mass (p=.037)    
Baseline  31.3 ± 2.3 29.3 ± 1.9 2.0 ± 6.4 
3 months  28.4 ± 2.3 23.5 ± 1.9 4.9 ± 6.4 
6 months  26.7 ± 2.3 20.0 ± 1.9 6.7 ± 6.4* 
Change (±LSD)  ‐4.6 ± 2.7* ‐9.3 ± 2.3  
Android Fat Mass (p=.015)     
Baseline  5.6 ± 0.5 5.5 ± 0.4 0.1 ± 1.5 
3 months  5.0 ± 0.5 4.2 ± 0.4 0.8 ± 1.5 
6 months  5.2 ± 0.5 3.5 ± 0.4 1.7 ± 1.5* 
Change (±LSD)  ‐0.4 ± 0.7 ‐2.0 ± 0.6*  
Waist Circumference (cm) 
(p=.017) 
   
Baseline  117.9 ± 4.6 113.6 ± 4.0 4.3 ± 12.5 
3 months  113.3 ± 4.6 101.7 ± 4.0 11.6 ± 12.5 
6 months  110.5 ± 4.6 98.2 ± 4.0 12.3 ± 12.5 
Change (±LSD)  ‐7.4 ± 4.5* ‐15.4 ± 3.9*  
Lower Body Fat Mass (p=.017)     
Baseline  21.8 ± 1.9 19.4 ± 1.6 2.4 ± 5.0 
3 months  20.4 ± 1.9 16.1 ± 1.6 4.3 ± 5.0 
6 months  19.2 ± 1.9 14.3 ± 1.6 4.9 ± 5.0 
Change (±LSD)  ‐2.6 ± 1.3* ‐5.1 ± 1.1*  
Lower Body Lean Mass 
(p=.192) 
   
Baseline  16.9 ± 0.9 15.9 ± 0.8 1.0 ± 2.4 
3 months  16.7 ± 0.9 15.3 ± 0.8 1.4 ± 2.4 
6 months  16.9 ± 0.9 16.3 ± 0.8 0.6 ± 2.4 
Change (±LSD)  0.0 ± 0.6 0.4 ± 0.5  
Upper Body Fat Mass (p=.003)     
Baseline  5.1 ± 0.4 5.4 ± 0.4 0.3 ± 1.2 
3 months  4.9 ± 0.4 4.6 ± 0.4 0.3 ± 1.2 
6 months  4.9 ± 0.4 3.8 ± 0.4 1.1 ± 1.2 
Change (±LSD)  ‐0.3 ± 0.5 ‐1.6 ± 0.5*  
Upper Body Lean Mass 
(p=.181) 
   
Baseline  5.12 ± 0.23 5.30 ± 0.19 0.18 ± 0.61 
3 months  5.10 ± 0.23 5.17 ± 0.19 0.07 ± 0.61 
6 months  5.26 ± 0.23 5.17 ± 0.19 0.09 ± 0.61 
Change (±LSD)  0.14 ± 0.22 ‐0.13 ± 0.17  
Values are presented as mean ± SEM. 1P‐value for the F‐test of the interaction effect (group x time) for repeated measures 
(split‐plot‐in‐time) ANOVA. 2Analysis performed on an intention to treat basis. 3Body mass measured using calibrated 
scales. 4 ± Least Significant Difference of the means (LSD) at a p value <0.05. Values for composition changes in mass are 
presented in kilograms (kg) unless otherwise stated. 
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Table 4‐6 Correlations Between Reported Exercise Behaviour, Dietary Compliance, Body Mass Loss and Fat Mass Loss With Changes In Body Composition at Three Months (Pooled Data). 
  Δ Body 
mass 
(kg) 
Δ Body 
mass 
index 
(kg.m-2) 
Δ Waist 
circumferenc
e (cm) 
Δ Fat 
mass 
(kg) 
Δ Lean 
mass (kg) 
Δ Android fat 
mass (kg) 
Diet 
compliance 
Reported 
weekly 
exercise 
(mins) 
Δ Body Mass 
(kg) 
Correlation 
Coefficient - .970
** .747** .903** .622** .890** -.781** -.509** 
Sig. (2-tailed) 
 .000 .000 .000 .000 .000 .000 .003 
Δ Fat Mass (kg) Correlation 
Coefficient .903
** .877** .777** - .332 .910** -.776** -.571** 
Sig. (2-tailed) 
.000 .000 .000  .063 .000 .000 .001 
Diet 
Compliance 
Correlation 
Coefficient -.781
** -.784** -.731** -.776** -.451* -.764** - .501** 
Sig. (2-tailed) 
.000 .000 .000 .000 .016 .000  .005 
Reported 
weekly 
exercise (mins) 
Correlation 
Coefficient -.509
** -.433* -.413* -.571** -.113 -.697** .501** - 
Sig. (2-tailed) 
.003 .013 .019 .001 .539 .000 .005  
**. Correlation is significant at the 0.01 level (2‐tailed). *. Correlation is significant at the 0.05 level (2‐tailed). 
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Table 4‐7 Correlations Between Reported Exercise Behaviour, Dietary Compliance, Body Mass Loss, Fat Mass Loss With Changes In Body Composition at Three Months (Energy Restriction 
Only Group) 
  Δ Body 
mass 
(kg) 
Δ Body 
mass 
index 
(kg.m-2) 
Δ Waist 
circumferenc
e (cm) 
Δ Fat 
mass 
(kg) 
Δ Lean 
mass (kg) 
Δ Android fat 
mass (kg) 
Diet 
compliance 
Reported 
weekly 
exercise 
(mins) 
Δ Body Mass 
(kg) 
Correlation 
Coefficient ‐ .978** .807** .877** .771** .925** ‐.836** ‐.285 
Sig. (2‐
tailed) 
 .000 .000 .000 .001 .000 .000 .323 
Δ Fat Mass (kg) Correlation 
Coefficient .877** .908** .824** ‐ .552* .908** ‐.763** ‐.236 
Sig. (2‐
tailed) .000 .000 .000 
 .041 .000 .002 .416 
Diet 
Compliance 
Correlation 
Coefficient ‐.836** ‐.836** ‐.867** ‐.763** ‐.532 ‐.836** ‐ .272 
Sig. (2‐
tailed) .000 .000 .000 .002 .061 .000 
 .348 
Reported 
weekly 
exercise (mins) 
Correlation 
Coefficient ‐.285 ‐.347 ‐.345 ‐.236 ‐.432 ‐.454 .272 ‐ 
Sig. (2‐
tailed) .323 .223 .227 .416 .123 .103 .348 
 
1correlations are calculated on changes in variables from baseline to three months. **. Correlation is significant at the 0.01 level (2‐tailed). *. Correlation is significant at the 0.05 level (2‐
tailed). 
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Table 4‐8 Correlations Between Reported Exercise Behaviour, Dietary Compliance, Body Mass Loss, Fat Mass Loss With Changes in Body Composition at Three Months (Energy Restriction 
Plus Exercise Training Group) 
  Δ Body 
mass 
(kg) 
Δ Body 
mass 
index 
(kg.m-2) 
Δ Waist 
circumferenc
e (cm) 
Δ Fat 
mass 
(kg) 
Δ Lean 
mass (kg) 
Δ Android fat 
mass (kg) 
Diet 
compliance 
Reported 
weekly 
exercise 
(mins) 
Δ Body Mass 
(kg) 
Correlation 
Coefficient ‐ .960** .679** .890** .518* .892** ‐.778** ‐.451 
Sig. (2‐
tailed) 
 .000 .002 .000 .028 .000 .001 .060 
Δ Fat Mass (kg) Correlation 
Coefficient .890** .843** .645** ‐ .121 .905** ‐.777** ‐.606** 
Sig. (2‐
tailed) .000 .000 .004 
 .633 .000 .001 .008 
Diet 
Compliance 
Correlation 
Coefficient ‐.778** ‐.777** ‐.639* ‐.777** ‐.405 ‐.747** ‐ .523* 
Sig. (2‐
tailed) .001 .001 .010 .001 .135 .001 
 .038 
Attendance to 
supervised 
exercise 
 
Correlation 
Coefficient ‐.334 ‐.367 ‐.251 ‐.331 .018 ‐.425 .516* .272 
Sig. (2‐
tailed) .190 .148 .331 .194 .944 .089 .041 .275 
Reported 
weekly 
exercise (mins) 
Correlation 
Coefficient  ‐.451  ‐.352  ‐.181  ‐.606**  .193  ‐.654**  .523*  ‐ 
Sig. (2‐
tailed)  .060  .152  .473  .008  .443  .003  .038   
1correlations are calculated on changes in variables from baseline to three months. **. Correlation is significant at the 0.01 level (2‐tailed). *. Correlation is significant at the 0.05 level (2‐
tailed). 
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4.6 Discussion	
The aim of this study was to examine the effects of exercise training during energy restriction in 
women with clinically severe obesity for changes in body composition and measures of central 
adiposity. Total body mass, fat mass, and central adiposity all decreased to a greater extent when 
exercise training was added to energy restriction at both three and six months. In addition, there 
was evidence to support the use of exercise training in preserving lean mass during periods of 
intensive energy restriction. The evidence presented here supports the hypotheses for exercise 
training in addition to energy restriction to facilitate fat mass loss, protect lean mass loss, and 
promote greater reductions in central adiposity compared to energy restriction alone. 
The prevention of fat free mass loss is integral to the preservation of metabolic activity, core body 
temperature, skeletal integrity, functional capacity and the prevention of sarcopenic obesity later in 
life [207‐209]. Body mass changes for EXER comprised proportionally greater fat mass loss and lesser 
lean mass loss than ER. This may be seen as a relative protection of lean mass in the setting of rapid 
fat mass loss. In this study, lean mass loss accounted for 18% in EXER, compared to 26% for ER 
during the first three months. This is consistent with previous studies of four to twelve month 
interventions in clinically severe obesity [453]. At six months the proportion of lean mass loss to 
total mass loss was 6.6% in EXER, lower than previous studies (range; 12‐22%) in clinically severe 
obesity [453], although two of these studies recruited older adults with a mean age of 70 years [25, 
27] which may account for a greater proportion of lean mass loss in those groups.  
The loss of lean mass during energy restriction is expected.  Steps to mitigate the loss are important 
and a major focus of this study, however it has been suggested by others [10] that the degree of lean 
mass loss is predominately influenced by the degree of energy restriction, the rate of weight loss and 
the countering effect of appropriate exercise. If the degree of energy deficit is directly related to the 
degree of weight loss, it could be argued that for this study exercise training mitigated the loss of 
lean mass in favour of additional fat mass loss. This can be illustrated through the aforementioned 
relative body composition changes and the associations between fat mass loss, body mass loss and 
lean mass loss between the groups. The degree of fat mass loss was strongly correlated with total 
body mass loss in both groups at three months. Pooled data (EXER and ER) showed a moderate 
correlation between absolute fat mass loss and lean mass loss. When the groups were separated, 
the correlation between fat mass loss and lean mass loss in ER was stronger. EXER showed little 
association between fat mass loss (or energy deficit) and lean mass loss. 
In addition to limiting the loss of lean mass, the inclusion of exercise training in this study also 
facilitated fat mass loss, consistent with two studies in clinically severe obesity [26, 29], but not with 
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three others [25, 27, 28]. Previous research has shown that a combination of aerobic and resistance 
training during an energy restricted diet in obesity fails to facilitate fat mass loss, despite similar 
training methods [454]. In overweight individuals the results were similar [455]. Resistance training 
alone and combined resistance plus aerobic training in addition to energy restriction had only 
modest benefits for facilitating fat mass loss [455]. Aerobic training in addition to energy restriction 
may have the advantage of facilitating fat mass loss due to the ability of the individual to engage in 
longer duration and more frequent bouts of moderate to vigorous exercise compared with 
resistance training alone, and thereby expending more energy. Although we used combined 
resistance and aerobic training for the supervised sessions, most participants in EXER chose to 
engage in predominately aerobic‐based exercise during unsupervised training. This may have 
contributed to the facilitation of fat mass loss in EXER. The larger trial will investigate energy 
expenditure at several time points to better understand the role of additional energy expenditure 
facilitating fat mass loss. 
Beyond the additional energy expended in EXER compared to ER, it is unclear and beyond the scope 
of this thesis to identify the possible mechanisms underlying the favourable fat mass loss observed 
in EXER. Although it is possible that there are other contributing factors that can explain the 
additional fat mass loss in EXER, it appears unlikely that the preservation of lean mass sustained 
metabolism in EXER more than in ER, because both groups lost approximately the same absolute 
amount of lean mass. Alternatively, although it is believed that lean mass retention is related to 
resting metabolic rate [207, 455], others have shown in long term exercise training studies that 
increases in lean mass can have the reverse effect, decreasing resting metabolic rate relative to lean 
mass [456]. It may be that skeletal muscle function is a better indicator than muscle mass for 
modifications in energy metabolism [456‐458], but the evidence is not clear. Finally, it is possible 
that in addition to the energy cost of the exercise bout, increased resting metabolic rate following 
exercise (excess post‐exercise oxygen consumption) may provide for a greater energy deficit [459‐
461]. It is however unlikely that this additional energy cost was sufficient to facilitate substantially 
more fat mass loss in the short term with an exercise intervention of such low volume, compared to 
what is usually required for meaningful increases in excess post oxygen consumption [459‐461]. 
Previous studies have shown that exercise (moderate to vigorous intensity) of greater than 250 
minutes per week is associated with clinically significant weight loss Our study confirms that in 
clinically severe obesity, exercising for 250 minutes in moderate to vigorous aerobic plus resistance 
training facilitates fat mass loss without substantial lean mass loss at three months. Our preliminary 
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findings suggest that this trend continues at six months.  This was evidenced by the proportion of fat 
mass to lean mass loss in each group at both three and six months. 
Increased abdominal obesity is largely caused by visceral adipose accumulation and are strong risk 
factors for the development of type 2 diabetes, hypertension, cardiovascular disease, arthritis and 
some cancers [462, 463]. Waist circumference is an acceptable surrogate measure of central 
adiposity and visceral adipose tissue accumulation[33], and is widely used in clinical practice. In this 
study, waist circumference and android fat mass reduced substantially at three months in both 
groups. EXER showed greater reductions in central adiposity than ER at both time points. When all 
data were pooled, exercise volume per week was associated with reductions in waist circumference, 
android obesity, and total fat mass. However when groups were separated, exercise volume was 
strongly associated with waist circumference, android fat mass and total fat mass in EXER, but not 
ER. Exercise facilitates the reduction of central adiposity during energy restriction and is consistent 
with previous studies of exercise‐induced weight loss where exercise produced favourably better 
waist reducing outcomes than diet alone [464‐466].  
4.6.1 Conclusion	
Combined aerobic and resistance training when added to energy restriction facilitated fat mass loss 
and spared lean mass loss, compared to energy restriction alone in women with clinically severe 
obesity. Both groups achieved clinically meaningful reductions in waist circumference at three and 
six months, but exercise training resulted in greater reductions in central adiposity than energy 
restriction alone. Both groups were similarly compliant with the diet at three months, although 
compliance reduced in ER at six months. Combined aerobic and resistance training for 250 minutes 
per week is an effective method of facilitating fat mass loss and central adiposity, and limiting the 
relative lean mass loss that occurs during intentional weight loss. 
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5 Study	2.	The	Effects	of	Exercise	Training	on	Fitness	and	Function	
During	Rapid	Weight	Loss	–	A	randomised	controlled	trial	
5.1 Introduction	
Increasing obesity is associated with a progressively lower strength relative to body mass, power, 
muscular endurance, and functional capacity compared to healthy weight adults [122, 282]. Reduced 
strength leading to further alterations in biomechanics, and the adverse metabolic changes 
commonly seen in clinically severe obesity may further impair functional capacity beyond the 
influence of excess weight alone [126, 249, 467‐469]. 
Reduced muscular strength combined with obesity in old age is related to a greater risk of 
developing functional and mobility impairments [122‐124]. Walking speed decreases and there is an 
increase in falls and overexertion which can result in reduced activity, strength, mobility and 
facilitate additional weight gain [121, 125, 470]. Cardiorespiratory fitness is a strong predictor of 
future cardiac events, early mortality and the development of cancer, heart disease, chronic kidney 
disease, chronic obstructive pulmonary disease, alzheimers, diabetes and stroke [471‐474]. Reduced 
cardiorespiratory fitness and low exercise tolerance is associated with increasing obesity which leads 
to reduced functional capacity [123, 475, 476]. While low fitness increases risk, one observational 
study has suggested that a 20% reduction in chronic disease conditions in old age could be achieved 
with a 3.5‐7 ml.kg‐1.min‐1 (1‐2 METS) fitness improvement during midlife [472].  
Muscular strength either remains unchanged or decreases following weight loss in obesity and 
improves when resistance training is added to energy restriction, however little is known about the 
effects of exercise training in clinically severe obesity [454]. For obese adults following an energy 
reduced diet, absolute cardiorespiratory fitness declines or remains the same, however relative to 
body mass and lean mass cardiorespiratory fitness mostly improves. Aerobic exercise training during 
weight loss in obese individuals improves cardiorespiratory fitness compared to energy restriction 
alone [454]. 
There are few exercise training studies in adults following bariatric surgery and specifically 
adjustable gastric banding for changes in cardiorespiratory fitness, or muscular strength and 
endurance. Walking distance in six minutes is shown to be reduced in clinically severe obesity 
compared to healthy weight normative data, with improvement seen following gastric bypass 
surgery alone at three and six months post operatively [299]. Without the addition of exercise 
training the walking capacity for these participants remained below that of the normal reference 
values (75% of reference norms). In a similar study of participants following laparoscopic adjustable 
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gastric banding a weight loss of around 28kg (25%) contributed to an improvement in walking 
capacity and reduced dyspnea one year post operatively [298]. Weight loss following gastric bypass 
surgery achieved an improvement in cardiorespiratory fitness relative to body mass, however this 
remained below average normative values [302]. In one of the few exercise training clinical trials in 
this population, a 10% improvement in cardiorespiratory fitness relative to body mass was reported 
for post bariatric surgery participants who completed 1,500‐2,000kcal of moderate intensity exercise 
per week over 12 weeks [300]. A second clinical trial compared gastric bypass surgery alone with 
gastric bypass surgery plus 60 minutes of exercise training. This study found a significant 
improvement in six minute walk distance in the exercise training group and no increase in the 
surgery alone group. There was however no difference in walking distance between groups at four 
months [477]. There were no differences in cardiorespiratory fitness between gastric banding group 
and gastric banding with exercise training at 12 weeks with 75 minutes of resistance and aerobic 
exercise training three days per week [228]. 
The evidence for changes in physical function following substantial weight loss in clinically severe 
obesity in adults remains equivocal. The clinical guidelines for the treatment of obesity continue to 
promote the use of regular exercise in clinically severe obesity after rapid weight loss following 
adjustable gastric banding or supervised very low energy diets [6]. However, there is insufficient 
evidence to show that exercise training is necessary to see improvements specifically in physical 
function after substantial weight loss in clinically severe obesity. 
 
5.2 Purpose	
The purpose of sub‐study two was to compare the effects of energy restriction alone and combined 
with exercise training for changes in muscular strength, cardiorespiratory fitness and a functional sit 
to stand test in women with clinically severe obesity. 
5.3 Hypotheses	
The following hypotheses were tested: 
1. Combined aerobic and resistance training in addition to energy restriction will 
produce improved muscular strength outcomes for individuals with clinically severe 
obesity. 
2. Combined aerobic and resistance training in addition to energy restriction will 
facilitate greater improvements in repetitive sit to stand capacity than those 
undergoing energy restriction alone. 
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3. Combined aerobic and resistance training in addition to energy restriction will 
produce greater improvements in aerobic power. 
5.4 Methods	
5.4.1 Study	Design	and	Participants	
See General methods sections “3.1 Experimental Design and Protocol” and “3.1.1 Method of 
Participant Recruitment” 
5.4.2 Seven‐Day	Exercise	Recall	
See General methods section “3.1.3.1.1.1 Seven Day Exercise Recall”. 
5.4.3 Clinical	Assessment	of	Dietary	Compliance	
See general methods section “3.1.3.1.1.3 Clinical Assessment of Dietary Compliance”. 
5.4.4 Peak	Aerobic	Power	(VO2peak)	
See General methods section “3.1.2.1 Peak Aerobic Power”. 
5.4.5 Muscular	Strength:	Three	Repetition	Maximum	test	
See General methods section “3.1.2.2.1 Muscle Strength ‐ Three repetition maximum (3RM)”. 
5.4.6 30	Second	Sit	to	Stands	
See General methods section “3.1.2.2.2 30 second Sit to Stands”. 
5.4.7 Statistical	Analysis	
See general methods section “3.1.9 Statistical Analysis”. 
Spearman’s correlation coefficient were conducted in SPSS statistical software package to assess 
correlations between self‐reported weekly exercise minutes, fat mass loss and changes in total 
strength, lower body strength and relative aerobic fitness. It is understood that correlations do not 
reflect cause and effect, and are intended to give an indication of the strength of an association 
between variables.  
 
5.5 Results	
5.5.1 Baseline	
Thirty‐four participants were randomised to either energy restriction only (ER; n=15) or to energy 
restriction plus exercise training (EXER; n=19). Data analysis was performed on all thirty‐four 
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participants at three months and twenty‐six at six months. At baseline there were no significant 
differences between the groups (
Table 5‐1). At baseline, all participants had at least one obesity‐related co‐morbidity based on 
medical history or baseline testing in this study.  All participants were considered sedentary prior to 
the commencement of the study. All participants engaged in less than 150 minutes of moderate to 
vigorous exercise per week in the three months prior to recruitment. ER reported less than one hour 
of moderate to vigorous exercise per week (59.7 ± 88.2 mins), while EXER reported 30 minutes of 
exercise per week (29.7 ± 38.7 mins).  
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Table 5‐1 Baseline Characteristics of Study Participants 
  Energy Restriction (n 
= 15) 
Energy Restriction 
plus Exercise 
Training (n = 19) 
 
  n (%) of participants n (%) of participants   
Co‐morbidities1   
Musculoskeletal disorder4 3 (20) 9 (47)  
Hypertension3  0 4 (21)  
Type 2 diabetes3  3 (20) 2 (11)  
Impaired glucose tolerance3  4 (27) 6 (32)  
High LDL‐cholesterol3  10 (66) 15 (79)  
Low HDL‐cholesterol3  0 3 (16)  
High triglycerides3  1 (7) 7 (37)  
Depression/anxiety disorder4  3 (20) 6 (32)  
Asthma4  4 (27) 6 (32)  
Sleep apnoea4  0 2 (11)  
Polycystic ovarian syndrome4  3 (20) 2 (11)  
Gastro‐osphogeal reflux disorder4  2 (13) 4 (21)  
Psoriasis/chronic  skin condition4  2 (13) 1 (5)  
Hypothyroidism4  1 (7) 0  
Smoking status   
Non‐smoker  12 (80) 10 (53)  
Ex‐smoker  0 1 (5)  
Light‐smoker2  1 (7) 7 (37)  
Current smoker  1 (7) 1 (5)  
   
  Mean ±SD Mean ±SD p‐value
Age (yr)  36 ± 7.9 38.8 ± 8.5 .348
Body Mass (kg)  111.2 ± 21.4 109.0 ± 18.0  .750
Body Mass Index (kg.m‐2) 40.8 ± 6.5 38.5 ± 6.5 .312
Mass above ideal weight (kg)  43.3 ± 19.1 38.0 ± 17.4  .409
Body Composition   
Total Mass (kg)  110.2 ± 20.6 108.5 ± 17.8  .804
Fat mass (kg)  57.1 ± 13.3 55.2 ± 12.4  .663
Lean mass (kg)  50.0 ± 7.9 50.1 ± 6.8 .962
Android fat mass (kg)  5.3 ± 1.5 5.5 ± 1.3 .732
Fitness Measures   
Absolute VO2peak (L.min‐1) 2.32 ± 0.3 2.53 ± 0.4 .086
Relative VO2peak to Body Mass (ml.kg‐1.min‐1) 21.5 ± 3.7 23.8 ± 4.5 .128
Relative VO2peak to Lean Mass (ml.kg‐1.min‐1) 47.0 ± 6.7 51.1 ± 8.6 .147
Bench Press Strength (kg) 34.5 ± 10.6 34.4 ± 8.9 .965
Seated Row Strength (kg) 47.2 ± 8.2 49.5 ± 8.4 .430
Supine Leg Press Strength (kg)  94.4 ± 23.0 98.2 ± 24.8  .645
Total Strength (kg)  173.8 ± 38.0 177.0 ± 40.3  .818
30 sec Sit to Stand (reps) 16.9 ± 4.4 17.7 ± 4.8 .589
Difference between groups were assessed by using an independent t‐test for continuous variables. 1As reported on 
participant medical history obtained from the participant’s general practitioner. 2light smoker = reported smoking once or 
less per week.
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Table 5‐2 Changes in Strength and Sit to Stand in 30 Sec between Energy Restriction and Energy Restriction Plus Exercise 
Training At Three Months 
Measures of physical function (p‐
value for interaction)1 
Energy Restriction 
(n=15)2 
Energy restriction 
plus exercise 
training 
(n=19)2 
Difference (± 
LSD)3 
Bench Press (kg) (p=.036)       
Baseline  34.5 ± 2.4  34.4 ± 2.1  0.1 ± 6.4 
3 months  33.1 ± 2.4  35.5 ± 2.1  2.4 ± 6.4 
Change (±LSD)  ‐1.4 ± 1.7  1.1 ± 1.5   
Seated Row (kg) (p=.969)       
Baseline  47.2 ± 2.0  49.5 ± 1.8  2.3 ± 5.5 
3 months  46.3 ± 2.0  48.5 ± 1.8  2.2 ± 5.5 
Change (±LSD)  ‐0.9 ± 2.0  ‐1.0 ± 1.8   
Leg Press (kg) (p=.731)       
Baseline  94.4 ± 5.7  98.2 ± 5.0  3.8 ± 15.2 
3 months  94.8 ± 5.7  101.1 ±5.0  6.3 ± 15.2 
Change (±LSD)  0.4 ± 11.0  2.9 ± 10.0   
Total strength (kg) (p=.523)       
Baseline  173.8 ± 9.5  176.9 ± 8.5  3.1 ± 25.8 
3 months  172.0 ± 9.5  179.8 ± 8.5  7.8 ± 25.8 
Change (±LSD)  ‐1.8 ± 11.1  2.9 ± 9.9   
Total strength relative to body mass 
(kgTS.kgBM‐1) (p=.164) 
     
Baseline  1.57 ± 0.10  1.66 ± 0.09  0.08 ± 0.28 
3 months  1.74 ± 0.10  1.95 ± 0.09  0.21 ± 0.28 
Change (±LSD)  0.16 ± 0.14*  0.29 ± 0.12*   
30 sec Sit to Stand (reps) (p=.977)       
Baseline  16.9 ± 1.3  17.7 ± 1.1  0.8 ± 3.4 
3 months  20.2 ± 1.3  21.1 ± 1.1  0.9 ± 3.4 
Change (±LSD)  3.3 ± 2.5*  3.4 ± 2.2*   
Values are presented as mean ± SEM. 1P‐value for the F‐test of the interaction effect (group x time) for repeated measures 
(split‐plot‐in‐time) ANOVA. 2Analysis performed on an intention to treat basis. 3± Least Significant Difference of the means 
(LSD) at a p value <0.05. 
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Table 5‐3 Response to Exercise Training In Addition To Energy Restriction for Changes in Cardiorespiratory Fitness and 
Muscular Strength 
Cardiorespiratory fitness variables (p‐
value for interaction)1 
Energy 
Restriction 
(n=15)2 
Energy restriction 
plus exercise 
training 
(n=19)2 
Difference (± 
LSD)3 
Absolute VO2peak (L.min‐1) (p=.882)        
Baseline  2.3 ± 0.1  2.5 ± 0.1  0.2 ± 0.3 
3 months  2.3 ± 0.1  2.5 ± 0.1  0.2 ± 0.3 
Change (±LSD)  0.0 ± 0.1  0.0 ± 0.1   
VO2peak relative to lean body mass 
(ml.kg‐1.min‐1) (p=.083) 
     
Baseline  47.0 ± 2.3  51.0 ± 2.0  4.0  ± 6.2 
3 months  48.7 ± 2.3  52.6 ± 2.0  3.9 ± 6.2 
Change (±LSD)3  1.7 ± 2.7  1.6 ± 2.4   
VO2peak relative to body mass (ml.kg‐
1.min‐1) (p=.254) 
     
Baseline  21.5 ± 1.3  23.8 ± 1.1  2.3 ± 3.4 
3 months  23.3 ± 1.3  26.5 ± 1.1  3.2 ± 3.4 
Change (±LSD)  1.8 ± 1.3*  2.7 ± 1.1*   
HR at 70% baseline VO2peak (b.min‐1) 
(p=.001) 
     
Baseline  129.6 ± 3.4  137.7 ± 3.0  8.1 ± 9.1 
3 months  130.9 ± 3.4  129.3 ± 3.0  1.6 ± 9.1 
Change (±LSD)  1.3 ± 4.1  ‐8.4 ± 3.7*   
RPE at 70% baseline VO2peak (p=.390)       
Baseline  11.1 ± 0.4  11.8 ± 0.4  0.7 ± 1.1 
3 months  11.9 ± 0.4  12.0 ± 0.4  0.1 ± 1.1 
Change (±LSD)  0.7 ± 1.1  0.1 ± 1.0   
Peak workload (watts) (p=.927)       
Baseline  122.4 ± 9.0  142.2 ± 8.0  19.8 ± 24.5 
3 months  142.8 ± 9.0  161.9 ± 8.0  19.1 ± 24.5 
Change (±LSD)  20.4 ± 11.2*  19.7 ± 10.0*   
Peak heart rate (b.min‐1) (p=.077)       
Baseline  162 ± 4  167 ± 4  5 ± 12 
3 months  160 ± 4  158 ± 4  2 ± 12 
Change (±LSD)  ‐2 ± 5  ‐9 ± 5*   
7‐Day Exercise recall (mins) (p=.001)       
Baseline  59.7 ± 23.7  29.7 ± 21.1  30.0 ± 63.6 
3 months  107.9 ± 23.7  245.4 ± 21.1  137.5 ± 63.6* 
Change (±LSD)  48.2 ± 52.4*  215.7 ± 46.6*   
Values are presented as mean ± SEM. 1P‐value for the F‐test of the interaction effect (group x time) for repeated measures 
(split‐plot‐in‐time) ANOVA. 2Analysis performed on an intention to treat basis. 3± Least Significant Difference of the means 
(LSD) at a p value <0.05. 
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5.5.2 Participation	in	Exercise	Training	
The mean adherence to the supervised exercise training sessions for EXER was 83 ± 15% (M ± SD) at 
three months. At six months the mean attendance to supervised exercise training was 86 ± 12% (M ± 
SD). Self‐reported weekly exercise time increased to 245.4 ± 21.1 mins (p<.05) in EXER, and 
increased slightly in ER, although this did not reach statistical significance (107.9 ± 23.7, p> .05) at 
three months.   
5.5.3 Diet	Comparison	
Comparison of dietary adherence as determined through review of the study dietitian clinical notes 
shows that dietary compliance was similar between groups at three months (U = 96, Z = ‐.74, n.s). At 
six months there was a significant difference in the dietary adherence between groups in favour of 
EXER (U = 17, Z = ‐2.47, p (2 tailed) = .01). 
5.5.4 Adverse	events	and	Withdrawals	
Three participants from the EXER group withdrew from the study. One withdrew prior to the three 
month follow up due to exacerbation of depressive symptoms. She previously attended just 50% of 
supervised exercise training (50%) and dietary consultations (33%). A second participant withdrew 
from the study prior to six month follow up due to musculoskeletal pain associated with a pre‐
existing shoulder and wrist injuries that may have been exacerbated by her participation in the 
study. She attended just 26% of supervised exercise training sessions and all dietary consultations. A 
third participant withdrew from the study after three months testing citing work and study 
commitments. 
5.5.5 The	Effects	of	Exercise	Training	on	Muscular	Strength	and	30	Seconds	Sit	to	Stand	
Functional	Task	for	Individuals	with	Clinically	Severe	Obesity	
At three months there was no treatment by time interaction effect (p > .05) for seated row, leg 
press, or total strength (sum of leg press, bench press, seated row). There was a treatment by time 
interaction effect for bench press only (p = .036). Total strength, bench press, and leg press all 
increased in EXER, however this was not statistically significant (p > .05). For ER with the exception of 
leg press all other measures of strength decreased, although not significantly (Table 5‐2). A main 
effect of time was seen in the 30 sec sit to stand (p < .001), but there was no treatment by time 
interaction effect (p = .977), and both groups increased their sit to stands by 3.3 ± 2.5, and 3.4 ± 2.2 
repetitions (ER and EXER, respectively).  
Strength relative to body mass significantly improved in both groups at three months. The EXER 
group showed a greater increase in relative strength than ER, however the difference between 
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groups at three months was not significant, and there was no treatment by time interaction effect (p 
= .164). 
Separation of the groups began to occur at six months (
Table 5‐4) with EXER showing significant improvements in bench press (M ± LSD; 3.5 ± 2.2 kg), total 
strength (18.6 ± 10.5 kg), relative strength (0.6 ± 0.14 kg.kg body mass‐1), and 30 seconds sit to stand 
(7.9 ± 2.4 repetitions). The ER group improved relative strength (0.26 ± 0.16 kg.kg body mass‐1) and 
30 seconds sit to stands (6.7 ± 2.8 repetitions). Relative strength was the only measure to show a 
treatment by time interaction effect (p = .010) at six months with EXER showing greater gains in 
relative strength. There were no statistically significant differences between the groups at six 
months for any of the strength measures.  
Exploratory analysis of the relationship between the change in sit to stand in 30 secs and other 
fitness measures at three months identified that change in total strength, leg press, or 
cardiorespiratory fitness, were not associated with changes in STS30. Changes in total body fat mass, 
lean mass or android fat mass were also not related to change in STS30. Reported weekly exercise 
minutes was positively associated with leg press and total strength change at three months. There 
was no statistically significant associations between diet compliance and measures of strength or 
STS30 (Table 5‐6).  
 
5.5.6 The	Effects	of	Exercise	Training	in	Addition	to	Energy	Restriction	on	Aerobic	
Power	
Absolute VO2peak remained unchanged at both three months (
Table 5‐3) and six months (
Table 5‐5) in ER and EXER, and there was no treatment by time interaction (p = .882, p = .803, 
respectively). Improvement was seen in both groups from baseline to three and six months for 
cardiorespiratory fitness assessed relative to body mass (p < 0.05). EXER improved to a greater 
extent than ER at six months (Mean difference ± LSD 4.8 ± 4.2 ml.kg‐1.min‐1), but not at three months 
(Mean difference ± LSD; 3.2 ± 3.4 ml.kg‐1.min‐1), although there was no treatment by time interaction 
effect at three months or six months follow up. Another measure of functional cardiorespiratory 
fitness is the change in heart rate relative to 70% of baseline VO2peak. At three months, heart rate at 
70% of baseline Vo2peak reduced by 8.4 ± 3.68 b.min‐1m in EXER compared with a slight non‐
significant increase in the ER (
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Table 5‐3). There was a time by treatment effect at three months (p = .001) which continued at six 
months (p = .028). This was not consistent with subjective report of exertion at three or six months. 
Participants in EXER reported higher perceptions of exertion (RPE) at six months than ER (M ± LSD; 
5.67 ± 1.31, p < .05) despite significantly lower heart rate assessed at 70% of baseline VO2peak. 
Correlations between selected variables (Table 5‐6) shows strong negative association between 
changes in body mass and fat mass with changes in cardiorespiratory fitness relative to body mass. 
Diet compliance but not reported weekly exercise minutes was associated with change in 
cardiorespiratory fitness relative to body mass when the groups are pooled. A moderate to strong 
positive correlation between total reported weekly exercise minutes with VO2peak relative to body 
mass approach significance at three months in EXER (rs= .44, p = .065), not in ER (rs = ‐.09, p =.768).  
Moderate non‐significant correlations were observed in the ER group between change in fat mass  
and total mass  with changes in relative VO2peak (rs = .40, p = .154; rs = .39, p = .169, respectively). 
There were strong correlations between the same variables in EXER (rs = ‐.72, p = .001; rs = ‐.66, p = 
.003, respectively). The correlation between the change in aerobic power relative to body mass and 
change in fat free mass is shown in Figure 5‐1. 
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Table 5‐4 Changes in Strength and Sit to Stand in 30 Seconds between Energy Restriction and Energy Restriction Plus 
Exercise Training at Six Months 
Measure of physical capacity (p‐value for 
interaction)1 
Energy 
Restriction 
(n=11)2 
Energy restriction 
plus exercise 
training 
(n=15)2 
Difference (± 
LSD)4 
Bench Press (kg) (p=.107)       
Baseline  36.9 ± 2.6  35.2 ± 2.2  1.6 ± 7.3 
3 months  36.2 ± 2.6  36.4 ± 2.2  0.1 ± 7.3 
6 months  36.8 ± 2.6  38.7 ± 2.2  1.9 ± 7.3 
Change (±LSD)  ‐0.1 ± 2.5  3.5 ± 2.2*   
Seated Row (kg) (p=.191)       
Baseline  48.4 ± 2.8  50.5 ± 2.4  2.1 ± 8.1 
3 months  47.9 ± 2.8  48.6 ± 2.4  0.7 ± 8.1 
6 months  47.6 ± 2.8  55.1 ± 2.4  7.5 ± 8.1 
Change (±LSD)  ‐0.8 ± 6.5  4.6 ± 5.5   
Leg Press (kg) (p=.954)       
Baseline  97.5 ± 7.5  99.4 ± 6.4  1.9 ± 19.8 
3 months  96.3 ± 7.5  100.6 ± 6.4  4.3 ± 19.8 
6 months  108.0 ± 7.5  109.9 ± 6.4  1.9 ± 19.8 
Change (±LSD)  10.5 ± 14.3  10.5 ± 12.2   
Total strength (kg) (p=.527)       
Baseline  179.3 ± 11.6  178.4 ± 9.9  0.9 ± 31.2 
3 months  177.1 ± 11.6  178.9 ± 9.9  1.8 ± 31.2 
6 months  189.0 ± 11.6  197.0 ± 9.9  8.0 ± 31.2 
Change (±LSD)  9.7 ± 12.3  18.6 ± 10.5*   
Total strength relative to body mass 
(kgTS.kgBM) (p=.010) 
     
Baseline  1.58 ± 0.13  1.67 ± 0.11  0.09 ± 0.34 
3 months  1.69 ± 0.13  1.94 ± 0.11  0.25 ± 0.34 
6 months  1.84 ± 0.13  2.27 ± 0.11  0.43 ± 0.34* 
Change (±LSD)  0.26 ± 0.16*  0.60 ± 0.14*   
30 sec Sit to Stand (reps) (p=.663)       
Baseline  17.4 ± 1.6  18.1 ± 1.4  0.7 ± 4.2 
3 months  20.6 ± 1.6  20.9 ± 1.4  0.4 ± 4.2 
6 months  24.1 ± 1.6  26.0 ± 1.4  1.9 ± 4.2 
Change (±LSD)  6.7 ± 2.8*  7.9 ± 2.4*   
Values are presented as mean ± SEM. 1P‐value for the F‐test of the interaction effect (group x time) for repeated measures 
(split‐plot‐in‐time) ANOVA. 2Analysis performed on an intention to treat basis. 3± Least Significant Difference of the means 
(LSD) at a p value <0.05.
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Table 5‐5 Response to Exercise Training In Addition To Energy Restriction for Changes in Cardiorespiratory Fitness and 
Muscular Strength after Six Months 
Cardiorespiratory fitness variables (p‐value 
for interaction)1 
Energy 
Restriction 
(n=11)2 
Energy restriction 
plus exercise 
training 
(n=15)2 
Difference (± 
LSD)4 
Absolute Vo2peak (L.min‐1) (p=.803)       
Baseline  2.39 ± 0.12  2.53 ± 0.10  0.14 ± 0.32 
3 months  2.39 ± 0.12  2.47 ± 0.10  0.08 ± 0.32 
6 months  2.44 ± 0.12  2.52 ± 0.10  0.08 ± 0.32 
Change (±LSD)  0.05 ± 0.15  ‐0.01 ± 0.13   
Vo2peak relative to lean body mass (ml.kg‐
1.min‐1) (p=.954) 
     
Baseline  47.44 ± 2.90  51.74 ± 2.48  4.3 ± 7.78 
3 months  49.61 ± 2.90  53.52 ± 2.48  3.91 ± 7.78 
6 months  48.37 ± 2.90  53.00 ± 2.48  4.63 ± 7.78 
Change (±LSD)4  0.93 ± 3.60  1.26 ± 3.08   
Vo2peak relative to body mass (ml.kg‐
1.min‐1) (p=.085) 
     
Baseline  21.52 ± 1.56  23.80 ± 1.34  2.28 ± 4.20 
3 months  23.14 ± 1.56  26.61 ± 1.34  3.47 ± 4.20 
6 months  23.96 ± 1.56  28.76 ± 1.34  4.8 ± 4.20* 
Change (±LSD)  2.44 ± 1.69*  4.96 ± 1.45*   
HR at 70% baseline VO2peak (b.min‐1) 
(p=.028) 
     
Baseline  131.3 ± 4.2  137.3 ± 3.6  6.0 ± 11.2 
3 months  132.4 ± 4.2  129.1 ± 3.6  3.2 ± 11.2 
6 months  126.9 ± 4.2  124.1 ± 3.6  2.8 ± 11.2 
Change (±LSD)  ‐4.4 ± 5.7  ‐13.2 ± 4.9*   
RPE at 70% baseline VO2peak (p=.007)       
Baseline  11.4 ± 0.5  11.7 ± 0.4  0.3 ± 1.31 
3 months  11.8 ± 0.5  11.8 ± 0.4  0.0 ± 1.31 
6 months  9.8 ± 0.5  15.5 ± 0.4  5.7 ± 1.31* 
Change (±LSD)  ‐1.5 ± 1.34*  3.8 ± 1.15*   
Peak workload (watts) (p=.201)       
Baseline  124.5 ± 10.2  142.5 ± 8.7  18.0 ± 27.8 
3 months  142.8 ± 10.2  161.5 ± 8.7  18.7 ± 27.8 
6 months  139.6 ± 10.2  172.2 ± 8.7  32.6 ± 27.8* 
Change (±LSD)  15.1 ± 14.1*  29.7 ± 12.1*   
7‐Day Exercise recall (mins) (p=.001)       
Baseline  50.5 ± 25.9  29.3 ± 22.2  21.2 ± 68.4 
3 months  95.2 ± 25.9  229.7 ± 22.2  134.5 ± 68.4 
6 months  85.8 ± 25.9  250.7 ± 22.2  164.9 ± 68.4* 
Change (±LSD)  35.3 ± 60.4*  221.4 ± 51.8*   
Values are presented as mean ± SEM. 1P‐value for the F‐test of the interaction effect (group x time) for repeated measures 
(split‐plot‐in‐time) ANOVA. 2Analysis performed on an intention to treat basis. 3± Least Significant Difference of the means 
(LSD) at a p value <0.05. 
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Table 5‐6 Correlation between Change in Body Mass, Fat Mass, Lean Mass, Exercise Behaviour, and Dietary Compliance with Change in Fitness (Pooled Data) 
  Δ Bench 
press (kg) 
Δ Leg press 
(kg) 
Δ Seated 
row (kg) 
Δ Total 
strength (kg) 
Δ 30sec 
STS 
Δ Vo2 peak 
(L.min) 
Δ Vo2 relative 
BM 
(ml.kg.min) 
Δ Vo2 relative LM 
(ml.kg.min) 
Δ Body mass (kg)  Correlation 
Coefficient  0.281  ‐0.188  ‐0.046  ‐0.132  ‐0.007  0.203  ‐.507**  ‐0.084 
 Sig. (2‐tailed)  0.125  0.312  0.804  0.47  0.971  0.264  0.003  0.648 
Δ Fat mass (kg)  Correlation 
Coefficient  0.259  ‐0.338  ‐0.008  ‐0.269  ‐0.054  0.145  ‐.595**  0.069 
 Sig. (2‐tailed)  0.16  0.063  0.964  0.137  0.77  0.428  <0.01  0.706 
Δ Lean mass (kg)  Correlation 
Coefficient  0.327  0.107  ‐0.169  0.109  0.087  0.158  ‐0.184  ‐.414* 
 Sig. (2‐tailed)  0.073  0.565  0.356  0.554  0.637  0.387  0.314  0.018 
Diet compliance  Correlation 
Coefficient  ‐0.323  0.291  0.104  0.232  0.219  ‐0.239  .407*  ‐0.019 
 Sig. (2‐tailed)  0.093  0.141  0.599  0.235  0.263  0.221  0.032  0.922 
Reported 
exercise minutes 
Correlation 
Coefficient  0.18  .466**  0.231  .444*  0.289  ‐0.028  0.265  ‐0.098 
 Sig. (2‐tailed)  0.333  0.008  0.204  0.011  0.109  0.878  0.143  0.595 
Δ Total strength 
(kg) 
Correlation 
Coefficient 
0.177  .969**  0.254    0.182  ‐.002  0.016  ‐0.233 
 Sig. (2‐tailed)  0.34  <.01  0.16    0.318  .906  0.931  0.199 
** Correlation is significant at the 0.01 level (2‐tailed).  * Correlation is significant at the 0.05 level (2‐tailed)
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Figure 5‐1 Correlation between Change in Fat Mass Loss and Aerobic Power Relative to Body Mass at Three Months 
5.6 Discussion	
This study hypothesised that strength, sit to stand, and aerobic power would be enhanced by the 
addition of supervised aerobic and resistance training during energy restriction in women with 
severe obesity. Both groups improved aerobic power at three months and there was a trend 
separation at six months with EXER showing further improvement compared to ER. Surprisingly, 
there was little difference between the two groups for changes in absolute strength and sit to stand 
at three and six months.  Strength relative to body mass did improve more in EXER than ER at six 
months. Based on these results, this study provided partial support for the hypotheses for fitness 
and physical function, particularly at 6 months.  
In the first three months of energy restriction, absolute VO2peak remained relatively stable, whilst 
both groups improved VO2peak relative to body mass. Separation between the groups was apparent 
at six months where greater aerobic power improvements were evident in EXER. Interestingly, the 
main influence for improvements in aerobic power at three months appeared to be the degree of fat 
mass loss, rather than the exercise itself. The evidence in support of this was the correlation 
between fat mass loss and improvements in VO2peak relative to body mass. The apparent lack of 
effect of the exercise itself on aerobic power during early rapid weight loss may have been due to 
metabolic challenges that impaired the ability to fully adapt to exercise training stimuli during the 
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early months. Previous studies for changes in aerobic power in obesity are limited to data collected 
between four and six months following initiation of energy restriction [27, 275‐278]. In this thesis, 
multiple time points have been used to attempt to better track the time course of changes to fitness 
and physical function with exercise and energy restriction in severe obesity. Although beyond the 
scope of this thesis, this longitudinal study is powered to continue observations of EXER and ER up to 
12 months. A limitation of the testing method for determining peak exercise based on RPE =17/20 
may have also contributed to the lower than expected improvements in aerobic power at three 
months due to non‐physiological factors contributing to self‐reported perceived exertion [425, 478]. 
In addition, participants in EXER may have developed a better understanding of the use of the RPE 
scale during the supervised exercise training sessions compared to baseline and those in ER; 
resulting in an initial underreporting of perceived ratings of exertion relative to workload. Previous 
studies have however shown that the use of RPE scales are a reliable method of determining 
maximal oxygen uptake in sedentary individuals before and following exercise training[423, 424]. 
At six months, changes in aerobic power are concordant with previous studies in adults with class II 
and class III obesity. These studies showed that aerobic exercise training or aerobic plus resistance 
exercise training during energy restriction improves VO2peak relative to body mass by 2.5 to 3.15 
ml.kgBM.min‐1 (12.7 to 27%) [27, 275‐278]. In this study, EXER improved aerobic power relative to 
body mass by an impressive 4.96 ml.kgBM.min‐1 (21%) over a similar period (six months), whilst ER 
improved by 11.3%, slightly more than previous studies (4.0 to 9.6%) [27, 275‐278]. Surprisingly, at 
three months there was not a clear association between changes to aerobic power and the amount 
of moderate to vigorous exercise per week. There were strong correlations between fat mass loss 
and total body mass loss with VO2peak relative to body mass for EXER, but not ER at three months. 
There was also an apparent association between total volume of weekly exercise and improvements 
to VO2peak relative to body mass for EXER. 
The delayed response to the exercise training stimulus (ie separation of EXER and ER) is interesting 
and goes against the hypothesis in this thesis, however it is unlikely that this is related to an 
ineffective training protocol, or to low participant compliance. Compliance was high throughout the 
six months and participants have clearly improved at six months to a greater extent than in previous 
studies [27, 275‐278]. Alternatively, it is possible that the rapid weight loss in EXER in the first three 
months impairs the ability to respond in the normal sense to the training stimulus. The training 
intensity was greater than the minimum threshold for improving cardiorespiratory fitness in adults 
with low to average initial fitness [254]. The total volume (composite of frequency, intensity and 
time) met the minimum recommended target during the first 12 weeks [254]. During weeks twelve 
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to twenty‐six the supervised training alone was not sufficient to meet these guidelines (134‐169 MET 
minutes), however training volume was sufficient when calculated on total reported exercise 
duration and intensity (885‐1077 MET minutes) [254]. ER reported 48 minutes of moderate to 
vigorous exercise at three months and 35 minutes at six months. This is lower than the minimum 
threshold typically required for cardiorespiratory fitness improvements, even in low fitness, 
previously sedentary individuals [254]. Participants in ER showed modest loss of lean mass at three 
and six months, sparing metabolically active tissue and therefore conserving aerobic capacity. The 
degree of fat mass loss and retention of lean mass in ER may help to explain the improvements in 
VO2peak relative to body mass. A possible limitation to the evaluation of training load for EXER may be 
over reporting of exercise training bouts when using the seven day exercise recall at six months. 
Previous studies [16, 479‐481] have shown that participants with obesity during weight loss 
interventions often report higher than actual exercise volume. This may be the case for the 
participants in EXER in an attempt to please researchers, and to protect self‐interest due to the 
expectation that these participants were advised to complete 300 minutes of moderate intensity 
exercise weekly. Objective measures as part of the larger study will help to identify the accuracy of 
the self‐reporting and better clarify the extent of physical activity participation in these participants. 
It is difficult to compare the data at three months to previous literature due to the short duration of 
data collection in the present study, the degree of weight loss achieved, and the lack of previous 
research investigating severe obesity. It may be possible that those in ER may have in fact increased 
incidental physical activity participation due to improved mobility, energy and motivation associated 
with weight loss. These short bouts (<10 minutes) of moderate to vigorous intensity were not 
recorded for the seven‐day exercise recall as they were not regarded as fitting the definition of 
exercise per se [482], particularly if they were considered part of activities of daily living (housework, 
parking the car and walking further to work, taking the stairs). It may be possible that some 
participants engaged in high intensity, repetitive short bouts of activity, similar to that of high 
intensity interval training. Previous literature suggest that it may be possible to improve aerobic 
fitness over just two weeks in healthy [483, 484] and metabolically challenged adults [485]. The lack 
of separation between groups may be related to changes in behaviour and therefore influencing 
fitness. Reaching such high intensity in weight bearing tasks could be achievable due to the 
participants’ low starting fitness and degree of excess body mass. Activities such as playing with 
small children (5.0 MET’s), gardening (5.0‐6.0 MET’s), walking or standing while holding 10kg (5 
MET’s), carrying <7kg upstairs (5.0 MET’s), and walking hills (7.0 MET’s) [486] would be equivalent to 
80‐115% of VO2peak recorded at baseline for these participants (6.1 MET’s). It’s conceivable that some 
participants in ER engaged in more intense activities of daily living for short periods each day. 
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Although outside the scope of this thesis, direct assessment of physical activity through 
simultaneous accelerometry and heart rate monitoring (as part of the larger trial) will provide an 
opportunity to clarify this possibility.  
Heart rates for EXER at 70% of baseline VO2peak were lower in EXER than ER at both time points and 
may suggest reduced cardiac demand at the same absolute submaximal workload. This estimation of 
submaximal efficiency is an important functional outcome and may transfer to the ability of carrying 
out activities of daily living with less metabolic demand and fatigue. This improvement may be 
explained by improved mechanical efficiency in walking and central and peripheral cardiorespiratory 
adaptations to exercise training including reduced sympathetic neural activity [487‐489].  
Strength did not improve significantly in either group at three months. Both groups increased their 
strength to weight ratio during this period. Previous studies in clinically severe obesity have shown 
that combined aerobic and resistance training facilitates strength improvement following six months 
of training for older adults [25, 27]. However in previous studies, weight loss occurred more slowly 
and to a lesser degree than in this study. For studies that used resistance training only at three and 
four months [29, 280], strength was shown to either decrease in ER and EXER [280] or increase only 
in the EXER group by 10% [29]. Only one of these studies [29] showed similar weight loss at four 
months (‐9%, ‐13%; ER, EXER) compared to this study at three months (‐8%, ‐12%; ER, EXER, 
respectively). Interestingly, this study did not demonstrate the same degree of improvement for 
upper body strength, compared to Wycherley and colleagues [29]. Our participants were younger, 
female only, more active at baseline, had a higher degree of obesity, and we did not exclude non‐
compliant participants for measures of strength. 
In studies where resistance training was added to energy restriction for a six month period [268, 
279], strength improved in the exercise training groups by (28 to 43%) while ER remained similar or 
decreased strength. In our study, we saw an increase of 10% for total strength in EXER and an 
increase of 5% for ER at six months. In previous studies [268, 279], weight loss was lower (‐3 to ‐6%, ‐
4 to ‐7%; ER and EXER, respectively) compared to this study at six months (‐7% and ‐17%, 
respectively).  
Interestingly, we did not observe large differences in absolute strength between groups at three or 
six months. The resistance training protocol followed the ACSM’s guidelines [426] for strength 
training and was suitable for this population. Attendance at supervised training sessions was high 
(83‐86%). There is some evidence that the training response to resistance training is diminished in 
obesity compared with healthy weight adults [452] and overweight boys compared to healthy 
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weight boys [490]. The blunted training response may be due to altered muscle protein metabolism 
[491]. Pescatello and colleagues [492] suggest possible mechanisms for the diminished response to 
resistance training in overweight and obese adults, including microvascular and metabolic 
alterations, and intramuscular lipid accumulation associated with excess adiposity. The structure and 
function of skeletal muscle energy provision by the mitochondria may also be impaired with 
increasing obesity [493]. Although studies in overweight and class one obesity show improvements 
in mitochondrial content and function with aerobic exercise training [276, 494], others have not 
shown such positive results for improvements with combined aerobic and resistance training [495]. 
Our study employed a similar exercise training protocol (combined aerobic and resistance exercise 
training) and our participants also had greater adiposity which may further diminish the 
improvements in skeletal muscle metabolism, and consequently adaptations to muscular and 
cardiovascular capacity. Although it is important to recognise the interference effect (reduced 
strength adaptations) when concurrent aerobic and strength training are performed [496‐498], this 
study is novel in its finding of a delayed strength and cardiovascular fitness response during the rapid 
weight loss phase of an energy reduced diet in clinically severe obesity despite intensive supervised 
exercise training.  
 
5.6.1 Conclusion	
Surprisingly, aerobic power (VO2peak) and strength only improved marginally more in EXER compared 
to ER at 3 months, with some indication that there is separation of groups at 6 months, but this 
awaits confirmation as more volunteers complete the trial. This preliminary data does not fully 
support the hypothesis that EXER will show greater improvements in aerobic power and strength 
than ER.  It was surprising that the improvements in fitness and function were modest in EXER, but 
also improved in ER. For ER, it may simply be a by‐product of weight loss that may improve aerobic 
power to weight ratio and strength to weight ratio. The exercise intervention was sound and 
appropriate, and volunteers exercised at very high participation rates. It is possible that women 
undergoing rapid weight loss are metabolically challenged during the early months and this impairs 
their adaptations to the training stimuli. Nevertheless, the pleasing aspects of the study are that 
both groups of women improved fitness and function in the aspects described above, and given the 
favourable changes in body composition of EXER compared to ER (see Chapter 4), it is likely that 
fitness and function will improve further in EXER compared to ER as more longitudinal data becomes 
available.   
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6 Study	3.	The	Effects	of	Exercise	Training	on	Markers	of	
Cardiometabolic	Disease	During	Rapid	Weight	Loss	–	A	randomised	
controlled	trial	
6.1 Introduction	
The risks of cardiovascular disease and metabolic dysfunction increases with obesity and leads to 
early mortality and reduced quality of life [39, 67, 68]. While cardiac protection is enhanced and 
metabolic dysfunction may be avoided, delayed or better managed with the inclusion of regular 
exercise [499], it has been demonstrated that these improvements can occur without weight loss in 
overweight and obesity [6, 175, 429].  Low physical fitness is an independent predictor of all‐cause 
mortality, irrespective of BMI [500], systolic blood pressure, smoking status, or age [501]. 
Additionally physical inactivity, a component of  low physical fitness, is an independent risk factor for 
all‐cause mortality, irrespective of BMI [502]. Increasing adiposity is associated with higher levels of 
markers of systemic inflammation, in particular C‐reactive protein, and is thought to be responsible 
for the contribution to increased development of cardiometabolic disease in obesity [503‐505].   
Substantial weight loss such as that seen following laparoscopic adjustable gastric banding has 
shown to have a profound effect on co‐morbid conditions associated with obesity. Resolution of 
clusters of metabolic risk factors including dyslipidemia, hypertension, and elevated blood glucose 
occurs in 30‐60% of patients undergoing bariatric surgery [191, 244, 506]. To date there are no 
studies that have assessed the effect of exercise training during such rapid and sustained weight loss 
in clinically severe obesity. 
Less substantial long term weight loss outcomes are reported following other methods of energy 
restriction. Nonetheless, exercise when added to energy restriction can slow or prevent the 
progression from impaired glucose tolerance to type 2 diabetes [507], and a weight loss of 
approximately 10kg can produce clinically significant improvements in total cholesterol, glycemic 
control, and diastolic and systolic blood pressure in overweight and obesity [213, 508, 509]. Exercise 
alone is increasingly identified as a powerful tool in the treatment of these cardiometabolic diseases 
[305, 306], however weight loss and fat mass loss have the greatest influence on improvement [307, 
308]. Very low energy diets are suitable for the treatment of clinically severe obesity and can achieve 
rapid and substantial weight loss in the short term [6], although there are few studies that compare 
cardiometabolic improvements with the addition of supervised exercise training in this population 
[29, 321, 322, 509‐512]. 
 112 
 
To date, most studies for the effects of exercise training in addition to energy restriction are limited 
to overweight and class I obesity. Studies in clinically severe obesity are limited to those of bariatric 
surgery and none of these have investigated the role of exercise training following surgery. 
Recommendations for adding exercise training to weight loss [6] are guided predominately by 
studies of more mild forms of obesity, or small reductions in weight in severe obesity, and less is 
known about the effects of regular supervised exercise training during substantial and rapid weight 
loss in clinically severe obesity. 
6.2 Purpose	
The purpose of sub‐study three was to determine whether the addition of regular exercise training 
in women with clinically severe obesity undergoing energy restriction, facilitates greater 
improvements in clinical markers of cardiometabolic disease.  
6.3 Hypotheses	
The following hypotheses were tested. Combined aerobic and resistance training in addition to 
energy restriction, in comparison to energy restriction alone will yield greater improvements in: 
1. Systolic and diastolic blood pressure at rest. 
2. Lipid profiles: reductions in total cholesterol, LDL cholesterol, triglycerides, and 
increase in HDL cholesterol, and lower TC:HDL ratio. 
3. Glycaemic control and insulin sensitivity. 
 
6.4 Methods	
6.4.1 Study	Design	and	Participants	
See general methods sections “3.1 Experimental Design and Protocol” and “3.1.1 Method of 
Participant Recruitment” 
6.4.2 Fasting	Blood	Collection	and	Analysis	
See general methods section “3.1.4.1 Fasting Blood Collection and Analysis”. 
6.4.3 Oral	Glucose	Tolerance	Test	
See general methods section “3.1.4.2 Oral Glucose Tolerance Test”. 
6.4.4 Quantitative	Insulin	Sensitivity	Check	Index	(QUICKI)	
See general methods “3.1.4.3 Quantitative Insulin Sensitivity Check Index (QUICKI)”. 
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6.4.5 Blood	Pressure	
See general methods “3.1.5 Blood Pressure”. 
6.4.6 Seven‐Day	Exercise	Recall	
See general methods section “3.1.3.1.1.1 Seven Day Exercise Recall”. 
6.4.7 Clinical	Assessment	of	Dietary	Compliance	
See general methods section “3.1.3.1.1.3 Clinical Assessment of Dietary Compliance”. 
6.4.8 Cardiovascular	Risk	Profile	
The cardiovascular risk profile was calculated to provide a broad assessment of risk for 
cardiovascular disease using a gender specific multivariate risk factor algorithm developed through 
the Framingham Heart Study and updated in 2008 [513].  The algorithm was specifically used for 
calculation (Microsoft Excel, 2013, ver. 15.0.4535.1507) which is more precise than the points 
allocation system. 
Metabolic Syndrome clinical assessment profile was assessed using the National Cholesterol 
Education Program Adult Treatment Panel III (ATP III) criteria [514]. When three of the five 
characteristics in Table 6‐1 are met, metabolic syndrome is present.
Table 6‐1 ATP III Clinical Assessment Cut Points for Classification of the Metabolic Syndrome 
Risk factor  Cut points 
Waist circumference  >88cm 
Plasma triglycerides  ≥ 1.69 mmol.L‐1 
HDL Cholesterol  < 1.29 mmol.L‐1 
Blood pressure  ≥130/≥85 mm Hg 
Fasting plasma glucose  ≥ 6.1 mmol.L‐1 
 
6.4.9 Statistical	Analysis	
See general methods section “3.1.9 Statistical Analysis”. 
The area under the curve for glucose was calculated for each participant using the trapezoid rule in 
GraphPad (Windows Ver. 5.04, La Jolla, California USA) and groups were compared at baseline and 
three months. The area under the curve was analysed in Genstat using a factorial repeated measures 
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ANOVA (mixed between‐within subjects or Split plot) with intention to treat protocol after log 
transforming the data.  
 Thirty‐four and twenty‐six participants reached three and six month follow up at cessation of data 
collection for timely completion of this thesis. Mann‐Whitney U test was conducted to compare the 
difference between groups at three and six months for dietary compliance a p‐value set at .05 level. 
Primary analysis was conducted using the three month data, while six month analysis was 
exploratory in nature. 
 
6.5 Results	
6.5.1 Baseline	
Thirty‐four participants enrolled in the study and were randomised to either energy restriction only 
(ER; n=15) or to energy restriction plus exercise training (EXER; n=19). One participant dropped out 
of the study prior to three‐month follow up testing due to mental health decline unrelated to study 
participation. Comparison of baseline characteristics showed that there were no significant 
differences between the groups (p >.05) at study commencement (
Table 6‐2). Twenty‐eight participants reported suffering from at least one obesity‐related co‐
morbidity based on medical records. The most common obesity‐related co‐morbidity reported was 
chronic musculoskeletal disorders which was reported by 35% of participants. The second was 
asthma (29%), followed by depression and anxiety disorders (26%), and Dyslipidemias (24%). After 
baseline data collection all participants were identified as having at least one obesity‐related co‐
morbidity.  We identified from baseline results that there were participants with undiagnosed high 
levels of fasting low‐density lipoprotein (n=7, n=11; in ER and EXER, respectively), low levels of 
fasting high‐density lipoprotein (n=1 in EXER), and high levels of triglycerides (n=1, n=6; ER and EXER, 
respectively). It was identified that one additional participant in the energy restriction only group 
and two in the energy restriction plus exercise training group met the criteria for type 2 diabetes. 
Four participants in the energy restriction only group and six in the energy restriction plus exercise 
training group met the criteria for impaired glucose tolerance (
Table 6‐2). All participants were considered sedentary prior to the commencement of the study. All 
participants engaged in less than 150 minutes of moderate to vigorous exercise per week in the 
three months prior to recruitment. The energy restriction only group reported less than one hour of 
moderate to vigorous exercise per week (59.7 ± 88.2 mins), while the energy restriction plus exercise 
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training group reported 30 minutes of exercise per week (29.7 ± 38.7 mins). At six months, 26 
participants were included for analysis. Two additional participants withdrew from the study prior to 
collection of six month follow up data. Both participants were randomised to the energy restriction 
plus exercise training group. One of the participants withdrew due to shoulder and wrist pain 
associated with a pre‐existing injury and deemed possibly exacerbated by the exercise training. The 
second participant withdrew due to being too busy at with occupational demands 
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Table 6‐2 Participant Characteristics at Baseline 
  Energy Restriction (n = 
15) 
Energy Restriction 
plus Exercise Training 
(n = 19) 
 
  n (%) of participants n (%) of participants   
Co‐morbidities   
Musculoskeletal disorder4 3 (20) 9 (47)  
Hypertension3  0 4 (21)  
Type 2 diabetes3  3 (20) 2 (11)  
Impaired glucose tolerance3  4 (27) 6 (32)  
High LDL‐cholesterol3  10 (66) 15 (79)  
Low HDL‐cholesterol3  0 3 (16)  
High triglycerides3  1 (7) 7 (37)  
Depression/anxiety disorder4  3 (20) 6 (32)  
Asthma4  4 (27) 6 (32)  
Sleep apnoea4  0 2 (11)  
Polycystic ovarian syndrome4  3 (20) 2 (11)  
Gastro‐osphogeal reflux disorder4  2 (13) 4 (21)  
Psoriasis/chronic  skin condition4  2 (13) 1 (5)  
Hypothyroidism4  1 (7) 0  
Metabolic syndrome  2 (13) 7 (37)  
Smoking status   
Non‐smoker  12 (80) 10 (53)  
Ex‐smoker  0 1 (5)  
Light‐smokera  1 (7) 7 (37)  
Current smoker  1 (7) 1 (5)  
   
  Mean ±SD Mean ±SD p‐value
Age (yr)  36 ± 7.9 38.8 ± 8.5 .348 
Body Mass (kg)  111.2 ± 21.4 109.0 ± 18.0 .750 
Body Mass Index (kg.m‐2) 40.8 ± 6.5 38.5 ± 6.5 .312 
Mass above ideal weight (kg)  43.3 ± 19.1 38.0 ± 17.4 .409 
Markers of cardiometabolic risk   
Clinic systolic blood pressure (mmHg)  108.4 ± 9.3 110.4 ± 14.1 .655 
Clinic diastolic blood pressure (mmHg)  75.9 ± 5.6 74.0 ± 9.3 .547 
Total cholesterol (mmol.L‐1)  5.06 ± 0.69 5.09 ± 0.69 .893 
Triglycerides (mmol. L‐1)  1.16 ± 0.28 1.41 ± 0.59 .139 
HDL cholesterol (mmol. L‐1)  1.38 ± 0.29 1.30 ± 0.25 .382 
LDL cholesterol (mmol. L‐1)  3.14 ± 0.57 3.14 ± 0.56 .976 
Fasting glucose (mmol. L‐1)  5.96 ± 2.79 5.36 ± 0.61 .364 
Fasting insulin (pmol.L‐1) 17.46 ± 8.14 16.98 ± 17.27  .920 
HbA1C (%)  5.95 ± 1.77 5.33 ± 0.57 .157 
C‐peptide (nmol.L‐1)  1.05 ± 0.28 1.05 ± 0.48 .965 
hsCRP (mg.L‐1)  8.77 ± 7.13 7.87 ± 8.51 .749 
Difference between groups were assessed by using an independent t‐test for continuous variables. 1As reported on 
participant medical history obtained from the participant’s general practitioner. 2light smoker = reported smoking once or 
less per week.
6.5.2 Participation	in	Exercise	Training	
The mean adherence to the supervised exercise training sessions for the energy restriction plus 
exercise training group was 83 ± 15% (M ± SD) at three months. At six months the mean attendance 
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to supervised exercise training was 86 ± 12% (M ± SD). Self‐reported weekly exercise time increased 
to 245.4 ± 21.1 mins (p <.05) in the energy restriction plus exercise training group, and increased 
slightly in the energy restriction only group, although this did not reach statistical significance (107.9 
± 23.7, p > .05) at three months.   
6.5.3 Diet	Comparison	
Comparison of dietary adherence as determined through review of the study dietitian clinical notes 
shows that dietary compliance was similar between groups at three months (U = 96, Z = ‐.74, n.s). At 
six months there was a significant difference in the dietary adherence between groups in favour of 
the energy restriction plus exercise training group (U = 17, Z = ‐2.47, p (2 tailed) = .01). 
6.5.4 Adverse	events	and	Withdrawals	
Three participants from the EXER group withdrew from the study. One withdrew prior to the three 
month follow up due to exacerbation of depressive symptoms. She previously attended just 50% of 
supervised exercise training (50%) and dietary consultations (33%). A second participant withdrew 
from the study prior to six month follow up due to musculoskeletal pain associated with a pre‐
existing shoulder and wrist injuries that may have been exacerbated by her participation in the 
study. She attended just 26% of supervised exercise training sessions and all dietary consultations. A 
third participant withdrew from the study after three months testing citing work and study 
commitments. 
6.5.5 Changes	in	Resting	Blood	Pressure	in	Clinically	Severe	Obesity	
At three months (Table 6‐3) there was a significant reduction in systolic (SBP) and diastolic (DBP) 
blood pressure in EXER but not ER. There was a main effect of time, and treatment by time 
interaction effect for diastolic blood pressure (p < .001 and p = .024, respectively) but not for SBP (p 
= .063 and p = .164, respectively). At six months (
Table 6‐4) SBP declined by 4.1 mmHg in EXER, compared to 0.8 mmHg in ER, but these were not 
significantly different. At six months, DBP was significantly lower in both EXER and ER, with a main 
effect for time (p <.001), but no treatment by time interaction effect (p = .065). 
6.5.6 Changes	in	Lipid	Profile	
Total cholesterol decreased in EXER at three months (M difference ± LSD; ‐0.340 ± 0.344) (see Table 
6‐3) and six months (interim data, see 
Table 6‐4) (M difference ± LSD; ‐0.41 ± 0.30). Total cholesterol decreased at three yet increased at 
six months in ER (M difference ± LSD; ‐0.128 ± 0.388, +0.15 ± 0.35, respectively).. There was no 
treatment by time interaction effect at three (p = .408) or six months (p = .063) for total cholesterol. 
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Total cholesterol to HDL ratio (TC:HDL‐C) reduced in EXER at three months more than ER (treatment 
by time, p = .046) but not at six months (treatment by time, p = .142), despite EXER reducing TC:HDL‐
C by 0.56 ± 0.31 (M difference ± LSD) and ER reducing by 0.13 ± 0.37 (M difference ± LSD). Low 
density lipoprotein cholesterol (LDL‐C) and High density lipoprotein cholesterol (HDL‐C) did not 
change significantly from baseline in either group at three months. At six months there was a 
significant improvement in LDL‐C, HDL‐C, and triglycerides (trig) in EXER, but not in ER. There was no 
treatment by time interaction effect for these variables at three or six months with the exception of 
triglycerides at three months (p = .016). 
6.5.7 Insulin	Sensitivity	and	Glycaemic	Control	
Using the World Health Organisation criteria [436], one participant in EXER was classified as having 
impaired fasting glucose at three months. Ten participants were identified as meeting the criteria for 
impaired glucose tolerance (four in EXER and six in ER). At three months one participant in each 
group no longer met the criteria for impaired glucose tolerance, impaired fasting glucose or 
progressed to type 2 diabetes. Two in EXER and three participants in ER met the criteria for type 2 
diabetes at baseline. Of these five participants, one in EXER showed a normal glucose response and 
two in ER met the criteria for impaired glucose tolerance at three months. Three participants in EXER 
progressed from normal glycaemic control to impaired glucose tolerance at three months. For the 
interim six month data, five participants met the criteria for type 2 diabetes at baseline (EXER, n=2; 
ER, n=3,). One participant in EXER improved glucose regulation but still demonstrated impaired 
glucose tolerance at six months and the remaining participant in EXER was lost to follow up. In ER, 
two participants showed normal glucose regulation at six months and one continued to have type 2 
diabetes. Three of four participants in EXER and two in ER no longer met the criteria for impaired 
fasting glucose at six months. 
The quantitative insulin sensitivity check index (QUICKI) was calculated at three and six months and 
log transformed for analysis. At three months there was a main effect of time (p=.001) but there was 
no time by treatment interaction effect (p=.188). QUICKI for EXER increased by 0.03 (p < .05) and ER 
by 0.01 (p > .05) (Table 6‐3). At six months a main effect of time continued (p = .005), and EXER 
showed a significant improvement from baseline to six months (0.035, p < .05). Little improvement 
was observed in ER (0.01, p > .05), and there was no treatment by time interaction effect (p = .114). 
The area under the curve for blood glucose concentration during the oral glucose tolerance test 
(OGTT) did not change significantly from baseline to three months for either the energy restriction 
alone or energy restriction plus exercise training group. Figure 6‐1 shows the area under the curve 
 119 
 
for plasma glucose concentration during the two hour OGTT. There was no main effect for time (p = 
0.554), treatment (p = .299), or a treatment by time interaction (p = 0.640). 
Fasting plasma glucose did not change significantly at three (Table 6‐3) or six months (
Table 6‐4) in EXER or ER. Glycated haemoglobin (HbA1c) improved marginally in EXER at three 
months and to a slightly greater extent at six months (‐.12 ± .16, p > .05; ‐.20 ± 0.15, p < .05, 
respectively). ER showed greater reductions at both three and six months (‐0.34 ± 0.17, p < .05; ‐0.41 
± 0.19, p < .05, respectively) compared to EXER but there was no treatment by time interaction 
effect at either three or six months (p = .061, p = .249, respectively).  
 
 
 120 
 
 
Figure 6‐1 AUC for Plasma Glucose Concentration during 2 Hr OGTT 
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Table 6‐3 Response to Exercise Training In Addition to Energy Restriction after Three Months of Rapid Weight Loss 
Cardiometabolic risk factors (p‐value for 
interaction)1 
Energy Restriction 
(n=15)2 
Energy restriction plus 
exercise training 
(n=19)2 
Difference (± LSD)3 
 Clinic systolic blood pressure (mmHg) 
(p=.164) 
     
Baseline  111.27 ± 3.33  110.37 ± 2.96  0.90 ± 8.99 
3 months  110.68 ± 3.33  104.62 ± 2.96  6.06 ± 8.99 
Change (±LSD)3  ‐0.6 ± 5.54  ‐5.8 ± 4.93*   
Clinic diastolic blood pressure (mmHg) 
(p=.024) 
     
Baseline  78.10 ± 2.46  74.00 ± 2.19  4.10 ± 6.68 
3 months  74.80 ± 2.46  65.50 ± 2.19  9.30 ± 6.68* 
Change (±LSD)  ‐3.30 ± 3.32*  ‐8.5 ± 2.95*   
Total cholesterol (mmol.L‐1) (p=.408)       
Baseline  5.058 ± 0.183  5.089 ± 0.162  0.031 ± 0.491 
3 months  4.930 ± 0.183  4.749 ±0.162  0.181 ± 0.491 
Change (±LSD)  ‐0.128 ± 0.388  ‐0.340 ± 0.344   
Triglycerides (mmol.L‐1) (p=.016)       
Baseline  1.157 ± 0.116  1.411 ± 0.103  0.254 ± 0.311 
3 months  1.066 ± 0.116  0.891 ± 0.103  0.175 ± 0.311 
Change (±LSD)  ‐0.091 ± 0.256  ‐0.52 ± 0.228*   
HDL cholesterol (mmol.L‐1) (p=.181)      
Baseline  1.38 ± 0.07  1.30 ± 0.06  0.08 ± 0.18 
3 months  1.32 ± 0.07  1.34 ± 0.06  0.02 ± 0.18 
Change (±LSD)  ‐0.06 ± 0.11  0.04 ± 0.10   
LDL cholesterol (mmol.L‐1) (p=.617)       
Baseline  3.14 ± 0.16  3.14 ± 0.14  0.01 ± 0.42 
3 months  3.10 ± 0.16  2.99 ± 0.14  0.10 ± 0.42 
Change (±LSD)  ‐0.05 ± 0.31  ‐0.15 ± 0.26   
Total Cholesterol:HDL Cholesterol ratio 
(p=0.46) 
     
Baseline  3.76 ± 0.18  3.96 ± 0.16  0.20 ± 0.50 
3 months  3.84 ± 0.18  3.61 ± 0.16  0.23 ± 0.50 
Change (±LSD)  0.07 ± 0.31  ‐0.34 ± 0.27*   
OGTT Fasting glucose (mmol.L‐1) (p=.681)       
Baseline  5.67 ± 0.542  4.84 ± 0.482  0.83 ± 1.48 
3 months  5.43 ± 0.542  4.70 ± 0.482  0.72 ± 1.48 
Change (±LSD)  ‐0.24 ± 0.38  ‐0.14 ± 0.34   
OGTT 2 hour glucose (mmol.L‐1) (p=.647)       
Baseline  9.02 ± 0.862  7.83 ± 0.766  1.19 ± 2.33 
3 months  8.52 ± 0.862  7.69 ± 0.766  0.83 ± 2.33 
Change (±LSD)  ‐0.50 ± 1.18  ‐0.14 ± 1.05   
Fasting insulin (pmol.L‐1) (p=.817)       
Baseline  17.47 ± 3.51  16.62 ± 3.12  0.85 ± 9.56 
3 months  14.58 ± 3.51  13.31 ± 3.12  1.27 ± 9.56 
Change (±LSD)  ‐2.89 ± 2.48*  ‐3.31 ± 2.48*   
HbA1C (%) (p=.061)       
Baseline  5.95 ± 0.31  5.32 ± 0.275  0.63 ± 0.89 
3 months  5.61 ± 0.31  5.20 ± 0.275  0.41 ± 0.89 
Change (±LSD)  ‐0.34 ± 0.17*  ‐0.12 ± 0.155   
C‐peptide (nmol.L‐1) (p=.592)       
Baseline  1.051 ± 0.109  1.045 ± 0.097  0.006 ± 0.294 
3 months  0.950 ± 0.109  0.894 ± 0.097  0.056 ± 0.294 
Change (±LSD)  ‐0.101 ± 0.141  ‐0.151 ± 0.126*   
hsCRP (mg.L‐1) (p=.478)       
Baseline  9.44 ± 1.94  7.87 ± 1.72  1.57 ± 5.37 
3 months  7.45 ± 1.94  5.12 ± 1.72  2.33 ± 5.37 
Change (±LSD)  ‐1.99 ± 1.67*  ‐2.75 ± 1.48*   
QUICKI (AU) (p=.188)4       
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Cardiometabolic risk factors (p‐value for 
interaction)1 
Energy Restriction 
(n=15)2 
Energy restriction plus 
exercise training 
(n=19)2 
Difference (± LSD)3 
Baseline  0.186 ± 0.008  0.196 ± 0.007  0.010 ± 0.022 
3 months  0.196 ± 0.008  0.225 ± 0.007  0.029 ± 0.022 
Change (±LSD)  0.010 ± 0.019  0.029 ± 0.017*   
Glucose AUC (mmol.L‐1.120mins‐1) (p=.640)       
Baseline  1027 ± 27.3  916 ± 24.2  111 ± 242 
3 months  1025 ± 27.3  890 ± 24.2  135 ± 242 
Change (±LSD)  ‐2 ± 79.7  ‐26 ± 70.8   
Values are presented as mean ± SEM. 1P‐value for the F‐test of the interaction effect (group x time) for repeated measures (split‐plot‐in‐time) ANOVA. 
2Analysis performed on an intention to treat basis. 3± Least Significant Difference of the means (LSD) at a p value <0.05. 4Ananlysis was performed on log 
transformed data and presented in the table as arithmetic means ± SEM. hsCRP, high sensitivity C‐reactive protein; AUC, area under the curve; OGTT, oral 
glucose tolerance test. 
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Table 6‐4 Response to Exercise Training In Addition to Energy Restriction after Six Months of Rapid Weight Loss 
Cardiometabolic risk factors (p‐value for 
interaction)1 
Energy Restriction 
(n=11)2 
Energy restriction plus 
exercise training 
(n=15)2 
Difference (± LSD)3 
 Clinic systolic blood pressure (mmHg) (p=.307)       
Baseline  111.5 ± 4.0  111.0 ± 3.4  0.5 ± 11.0 
3 months  112.8 ± 4.0  106.0 ± 3.4  6.8 ± 11.0 
6 months  110.7 ± 4.0  106.9 ± 3.4  3.8 ± 11.0 
Change (±LSD)3  ‐0.8 ± 6.64  ‐4.1 ± 5.7   
Clinic diastolic blood pressure (mmHg) (p=.065)       
Baseline  79.3 ± 3.0  74.5 ± 2.6  4.9 ± 8.2 
3 months  77.4 ± 3.0  66.5 ± 2.6  11.0 ± 8.2 
6 months  73.5 ± 3.0  67.6 ± 2.6  5.9 ± 8.2 
Change (±LSD)  ‐5.8 ± 4.2*  ‐6.9 ± 3.6*   
Total cholesterol (mmol.L‐1) (p=.063)       
Baseline  4.97 ± 0.20  5.15 ± 0.17  0.18 ± 0.54 
3 months  4.81 ± 0.20  4.69 ± 0.17  0.12 ± 0.54 
6 months  5.12 ± 0.20  4.74 ± 0.17  0.38 ± 0.54 
Change (±LSD)  0.15 ± 0.35  ‐0.41 ± 0.30*   
Triglycerides (mmol.L‐1) (p=.054)       
Baseline  1.26 ± 0.14  1.33 ± 0.12  0.07 ± 0.37 
3 months  1.14 ± 0.14  0.81 ± 0.12  0.33 ± 0.37 
6 months  1.12 ± 0.14  0.95 ± 0.12  0.17 ± 0.37 
Change (±LSD)  ‐0.14 ± 0.25  ‐0.38 ± 0.21*   
HDL cholesterol (mmol.L‐1) (p=.726)4       
Baseline  1.31 ± 0.08  1.32 ± 0.07  0.01 ± 0.22 
3 months  1.28 ± 0.08  1.36 ± 0.07  0.08 ± 0.22 
6 months  1.41 ± 0.08  1.46 ± 0.07  0.05 ± 0.22 
Change (±LSD)  0.10 ± 0.12  0.14 ± 0.11*   
LDL cholesterol (mmol.L‐1) (p=.063)       
Baseline  3.08 ± 0.18  3.21 ± 0.15  0.13 ± 0.47 
3 months  2.99 ± 0.18  2.96 ± 0.15  0.03 ± 0.47 
6 months  3.19 ± 0.18  2.85 ± 0.15  0.34 ± 0.47 
Change (±LSD)  0.11 ± 0.30  ‐0.36 ± 0.25*   
Total Cholesterol:HDL Cholesterol ratio 
(p=0.142) 
     
Baseline  3.92 ± 0.23  3.93 ± 0.19  0.01 ± 0.65 
3 months  3.90 ± 0.23  3.55 ± 0.19  0.35 ± 0.65 
6 months  3.79 ± 0.23  3.37 ± 0.19  0.42 ± 0.65 
Change (±LSD)  ‐0.13 ± 0.37  ‐0.56 ± 0.31*   
OGTT Fasting glucose (mmol.L‐1) (p=.815)       
Baseline  5.81 ± 0.72  4.94 ± 0.62  0.87 ± 2.03 
3 months  5.64 ± 0.72  4.80 ± 0.62  0.84 ± 2.03 
6 months  5.59 ± 0.72  4.61 ± 0.62  0.91 ± 2.03 
Change (±LSD)  ‐0.22 ± 0.42  ‐0.33 ± 0.36   
OGTT 2 hour glucose (mmol.L‐1) (p=.552)       
Baseline  9.44 ± 1.11  7.83 ± 0.95  1.61 ± 2.98 
3 months  8.93 ± 1.11   7.80 ± 0.95   1.13 ± 2.98 
6 months  8.83 ± 1.11  6.80 ± 0.95  2.03 ± 2.98 
Change (±LSD)  ‐0.61 ± 1.27  ‐1.03 ± 1.08   
Fasting insulin (pmol.L‐1) (p=.238)       
Baseline  17.77 ± 4.63  17.87 ± 3.96  0.10 ± 12.58 
3 months  17.09 ± 4.63  14.59 ± 3.96  2.50 ± 12.58 
6 months  17.06 ± 4.63  14.08 ± 3.96  2.98 ± 12.58 
Change (±LSD)  ‐0.71 ± 2.96  ‐3.79 ± 2.54*   
HbA1C (%) (p=.249)       
Baseline  6.09 ± 0.40  5.43 ± 0.35  0.66 ± 1.10   
3 months  5.80 ± 0.40  5.26 ± 0.35  0.54 ± 1.10 
6 months  5.68 ± 0.40  5.23 ± 0.35  0.45 ± 1.10 
Change (±LSD)  ‐0.41 ± 0.19  ‐0.20 ± 0.16*   
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Cardiometabolic risk factors (p‐value for 
interaction)1 
Energy Restriction 
(n=11)2 
Energy restriction plus 
exercise training 
(n=15)2 
Difference (± LSD)3 
hsCRP (mg.L‐1) (p=.415)       
Baseline  9.97 ± 2.22  8.29 ± 1.90  1.68 ± 6.63 
3 months  7.99 ± 2.22  4.74 ± 1.90  3.20 ± 6.63 
6 months  7.36 ± 2.22  3.56 ± 1.90  3.80 ± 6.63 
Change (±LSD)  ‐2.61 ± 3.24  ‐4.73 ± 2.78*   
C‐peptide (nmol.L‐1) (p=.050)       
Baseline  1.023 ± 0.136  1.083 ± 0.116  0.060 ± 0.365 
3 months  1.029 ± 0.136  0.931 ± 0.116  0.098 ± 0.365 
6 months  1.001 ± 0.136  0.803 ± 0.116  0.198 ± 0.365 
Change (±LSD)  ‐0.022 ± 0.157  ‐0.280 ± 0.135*   
Values are presented as mean ± SEM. 1P‐value for the F‐test of the interaction effect (group x time) for repeated measures (split‐plot‐in‐
time) ANOVA. 2Analysis performed on an intention to treat basis. 3± Least Significant Difference of the means (LSD) at a p value <0.05. 
4Analysis was performed on log transformed data and presented in the table as arithmetic means ± SEM. hsCRP, high sensitivity C‐reactive 
protein; AUC, area under the curve; OGTT, oral glucose tolerance test. 
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6.5.8 Cardiovascular	Disease	Risk	Profiles	
At three and six months the Framingham 10 year risk assessment for cardiovascular disease data 
was log transformed for analysis. At three months there was a treatment by time interaction effect 
(p=.014) and main effect of time (p<.001). There was a significant reduction in risk for EXER 
(arithmetic mean difference ± LSD; ‐1.23 ± 0.61%) but not in ER (‐0.06 ± 0.69%). At six months there 
was a significant main effect of time (p < 0.001) but no treatment by time interaction effect (p=.179). 
The arithmetic mean for the Framingham 10 year risk assessment decreased from 3.00% to 1.91% (p 
< .05) and 1.95 % to 1.81%(n.s)  in EXER and ER, respectively.  
The metabolic syndrome was evident for seven participants in EXER, and two participants for ER at 
baseline. At three months all seven participants in EXER no longer met the criteria for the metabolic 
syndrome, while both participants in ER continued to meet the criteria for metabolic syndrome.  For 
six month data, five participants in EXER and one in ER and met the criteria for metabolic syndrome 
at baseline. There were no longer any participants that met the criteria at six months in either group. 
 
 
6.6 Discussion	
This study investigated the effect of exercise training in addition to energy restriction on resting 
blood pressure, lipid profile, and glycaemic control for women with clinically severe obesity. The 
study produced evidence supporting all three hypotheses relating to blood pressure, lipid profile, 
and glycaemic control. Improvements in EXER for both systolic and diastolic blood pressure in this 
study were similar to previous studies of hypertensive obese adults. In addition, we observed 
clinically meaningful improvements in LDL‐C, TC:HDL‐C ratio, and triglycerides that were greater than 
was seen in ER, and consistent with previous studies in severe obesity. Interestingly, both groups 
showed similar improvements for fasting glucose and insulin, glucose tolerance and HbA1c. 
Improvements in insulin sensitivity (QUICKI) and C‐peptide were greater in EXER compared to ER at 
six but not three months. 
Clinically significant reductions [515, 516] in both systolic and diastolic blood pressure were 
observed at three and six months for EXER. While ER showed improvements in diastolic blood 
pressure there was little change in systolic blood pressure at three or six months. Previous research 
has shown similar decreases in systolic (‐5 to‐10 mmHg) and diastolic (‐3 to‐6 mmHg) blood pressure 
to this study with moderate intensity exercise [212, 277, 517]. Our study compares well with these 
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considering the differences in participant characteristics. Our participants lost more weight, were 
more obese, but had much lower baseline blood pressure [212, 277, 517]. Evaluation of the 
mechanisms involved in the reduction in blood pressure are beyond the scope of this thesis, 
however these improvements may be associated with the degree of fat mass loss, reductions in 
sodium intake, and/or downregulation of the sympathetic nervous system and decreased renal 
sodium reabsorption [83]; possibly associated with the high degree of dietary adherence and 
exercise participation. 
Elevated low density lipoprotein cholesterol (LDL‐C) was observed in both groups at baseline. We 
report a trend reduction in LDL‐C at three months for EXER, and further reductions at six months. For 
ER, reductions for LDL‐C were observed at three months but not at six months. For previous studies 
in severely obese adults following bariatric surgery [244, 246, 324, 360, 361], or energy restricted 
diets [29, 322], weight loss had only small effects on total cholesterol and LDL‐C compared to when 
exercise was added to energy restriction, or when exercise was used alone [295, 322, 353, 518]. This 
may be due directly and indirectly to the exercise training [519, 520]. Exercise can indirectly assist 
with reductions in central adiposity and fat mass. Directly, exercise training can enhance lipoprotein 
enzyme activity (reflected by reductions in plasma triglycerides) [521], and to a lesser degree the 
elevated lecithin cholesterol acyltransferase activity and reduction in cholesterol ester transfer 
protein (supported by increases in HDL‐C at six months but not at three months) [522, 523]. Total 
cholesterol to high density lipoprotein cholesterol ratio (TC:HDL‐C) is a strong clinical predictor of 
coronary artery disease [359]. In our study, we observed a reduction in TC:HDL‐C at three and six 
months for EXER. There was little change in ER at three months and a slight reduction at six months. 
The reduction in the TC:HDL‐C to below 4:1 for EXER provides for a clinically meaningful reduction in 
coronary artery disease risk [359].  Although triglyceride concentrations were within the normal 
range at baseline for both groups, EXER reduced triglycerides at three and six months, placing them 
into the lowest risk category for this parameter (optimal: <1.13 mmol.L‐1)[524]. ER remained on the 
border of optimal‐normal range from baseline through to six months.  
Impaired fasting glucose improved slightly in both groups at three months, however greater 
improvement was observed in EXER at six months. Interestingly, although both groups at baseline 
were within normal ranges, EXER showed greater reductions in fasting plasma glucose concentration 
despite ER being closer to the upper limit of normal at baseline. In relation to the OGTT at three and 
six months, EXER and ER showed similar reductions in glucose concentration at 2 hr. ER continued to 
have an elevated two‐hour glucose concentration consistent with impaired glucose tolerance at six 
months. The small changes between groups and over time observed in the 2 hr plasma glucose 
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concentrations were consistent with the glucose area under the curve, displaying little deviation 
from baseline.  
Improvement in long term assessment of glucose regulation (HbA1c) are consistent with previous 
lifestyle related treatment interventions in severe obesity [29, 320‐322, 525], where improvement in 
energy restriction alone is similar to the exercise training groups irrespective of the exercise training 
modality. At three months ER improved more than EXER, however these differences were less 
apparent at six months, and ER had higher baseline measures than EXER. The low baseline values in 
both groups may have resulted in a lower margin for improvement. Interestingly, we have showed 
that clinically relevant reductions in HbA1c can be achieved for severely obese women with normal 
to borderline high baseline levels. 
In this study, fasting plasma insulin concentration decreased over time in EXER but not ER at six 
months, however there was no difference between groups. When using C‐peptide concentration at 
six months as a marker for insulin production there was a difference between groups with EXER 
reducing more than ER. It may be possible that the more favourable results for EXER in regard to 
fasting insulin concentration and QUICKI may be attributable to acute responses to exercise training 
rather than chronic adaptations [314]. All participants were advised not to exercise on the day prior 
to testing, allowing at least 24 hours between exercise and the OGTT. Although improvements in 
systemic insulin action may last between 2 and 72 hours, this may be influenced by the volume and 
intensity of exercise that precedes testing [526, 527], but can also be influenced by minimal intensity 
long duration walking and standing [528]. In free living individuals it is difficult to fully control for 
activity in the preceding three days prior to testing. Both groups were consequently free to 
undertake activity on their own volition in the 48‐72 hours prior to testing, and to avoid exercise in 
the final 24 hours.   
Markers of low grade systemic inflammation provide important insights to the risk of cardiovascular 
events and the development of metabolic diseases associated with obesity [503‐505]. hsCRP is 
strongly associated with coronary heart disease, stroke and mortality and has been reported to 
reduce with weight loss [529]. For hsCRP, both groups showed reductions at three and six months, 
consistent with previous studies combining exercise training with energy restriction [530‐532].  
Based on traditional risk factors, the Framingham risk calculation revealed greater reductions in 10‐
year cardiovascular disease risk for EXER than ER. The reduction in cardiovascular risk was 
accompanied by reduction in the presence of metabolic syndrome. For EXER the metabolic 
syndrome was no longer present at three or six months. There was a delay in remission of metabolic 
syndrome in ER and although this could have been related to a number of factors, it is most likely 
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due to the degree of weight loss at three months [307, 533]. Previous research report that at least 7‐
8% is required for alleviation of at least one component of metabolic syndrome [534]. It is however 
difficult to draw many conclusions from our study in regard to improvement in metabolic syndrome 
for ER due to the very low number of participants meeting the criteria at baseline.  
 
6.6.1 Conclusion	
Interestingly, this study showed clinically relevant reductions in both systolic and diastolic blood 
pressure in EXER despite already near normal baseline values, and were in line with those reported 
in earlier studies of hypertensive obese adults. Improvements beyond what was observed in ER are 
likely due to a combination of excellent adherence to the energy restricted diet plus the addition of 
high volume exercise training. Consistent with previous research in severe obesity, EXER showed 
clinically meaningful improvements in LDL‐C, TC:HDL‐C, and triglycerides that were greater than that 
achieved by ER. Fasting glucose, insulin sensitivity, and glucose tolerance improved in both groups 
despite low baseline values.  Overall, exercise training when added to energy restriction for severely 
obese women yielded clinically meaningful improvements in cardiometabolic markers and if exercise 
is sustained, then these could be expected to translate into improved long term protection against 
cardiometabolic disease.  
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7 GENERAL	DISCUSSION	
7.1 Major	Findings	
The prevalence of obesity is increasing and the rates of class III obesity are growing more rapidly 
than any other BMI range [3, 37, 38]. Physical function and cardiometabolic health declines with 
increasing obesity and ageing [39, 123, 124, 126]. Rapid and significant weight loss experienced 
during bariatric surgery have proved to be effective at improving clinical outcomes in the short and 
long term [233, 234, 238]. However, even these weight loss methods often result in weight 
stabilisation of a BMI above 30 kg.m‐2 [232, 234, 348, 372, 394], and little to no change in physical 
activity behaviour [16‐19]. The effects of exercise training during rapid weight loss interventions in 
clinically severe obesity is not well understood. There are very few clinical trials in young severely 
obese adults [28, 29, 322], and there are no previous randomised controlled trials of exercise 
training interventions in people who have undergone restrictive bariatric surgery. Although there are 
clinical guidelines for the treatment and management of people with obesity [2], these are largely 
based on lower levels of obesity. The exercise recommendations for overweight and class I obesity 
that have been published previously may not be appropriate for Class II obesity and above. This 
thesis, as part of a larger clinical trial in severely obese women, aimed to examine whether the 
addition of exercise training to energy restriction could improve body composition (sub‐study one), 
fitness and physical (sub‐study two), and markers of cardiometabolic disease (sub‐study three), 
compared to energy restriction alone. These sub‐studies provide data supporting the inclusion of 
exercise training during the initial months of weight loss in severely obese women. Exercise 
sustained up to 6 months helped in increasing fat mass loss and preserving lean mass, improving 
some measures of fitness and some markers of cardiometabolic disease risk.  The results at 6 
months provide some optimism to expect even greater independent benefits of exercise with longer 
term follow up, as long as the exercise volunteers continue at high levels of participation. 
Systematic reviews of overweight and obesity have shown that the addition of exercise has a much 
more potent role in slowing weight regain than contributing to weight loss in the medium to long 
term [8, 535]. In our systematic review for changes of body composition in Class II and Class III 
obesity [453], it was apparent that the addition of exercise training to energy restriction did not 
consistently facilitate fat mass loss. The facilitation of fat mass and relative protection of lean mass 
during the intensive early phase of energy restriction for EXER was an important finding in this study. 
At six months this trend continued. In this thesis we have shown that 250 minutes of combined 
aerobic and resistance exercise per week at moderate to vigorous intensities achieves approximately 
twice the fat mass loss compared to energy restriction alone in clinically severe obesity. 
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Interestingly, the proportion of lean mass loss in EXER was well below that observed in previous 
weight loss studies [10, 210, 214, 453, 454]. This is of practical importance for the retention or 
improvement of physical function, metabolic rate, maintaining skeletal integrity, and skeletal muscle 
metabolic function [207, 536]. 
Surprisingly, this thesis showed that aerobic power and strength only improved marginally greater in 
EXER compared to ER at 3 months, although both groups improved markedly. There is some 
indication that there was a separation of groups at 6 months. The delayed response to the exercise 
training stimulus (ie separation of EXER and ER) is interesting and goes against the hypothesis in this 
thesis, however it is unlikely that this is related to an ineffective training protocol or to low 
participant compliance. Compliance was high throughout the six months and participants clearly 
improved aerobic power at six months to a greater extent than in previous studies [27, 275‐278]. 
The improvements in fitness are of both functional and clinical significance [123, 471‐474, 501, 504, 
505]. The training variables were appropriate for the training history and starting fitness levels of 
these participants and was greater than the minimum threshold required for improving 
cardiorespiratory fitness and strength in adults with low to average initial fitness [254, 426]. 
Alternatively, it is possible that women undergoing rapid weight loss are metabolically challenged 
during the early months and this impairs their adaptations to the training stimuli [490‐493, 495]. 
Less surprising is that EXER showed greater improvement in strength and aerobic power relative to 
weight compared to ER, with both groups showing improvements at three and six months. From a 
clinical perspective, these results suggest that women who are unable or unwilling to exercise can 
still experience improvements in physical function during rapid weight loss in the absence of 
exercise training. This may transpire into progressive increases in physical activity during less rapid 
weight loss and provide greater protection against cardiometabolic disease and disability in later life. 
Importantly, based on these preliminary findings, fitness and function improve to a greater extent in 
those that participated in regular exercise training during energy restriction compared to those who 
didn’t, but this awaits further confirmation with the collection of further longitudinal data as part of 
the larger study. 
Previous research in overweight and obesity have shown that exercise is a powerful tool in the 
treatment and management of cardiometabolic disease [6, 175, 429, 499].  Interestingly, this study 
showed clinically relevant reductions in both systolic and diastolic blood pressure in EXER similar to 
earlier studies of hypertensive obese adults [212, 277, 517], despite already near normal baseline 
values. Consistent with previous research in severe obesity, EXER showed clinically meaningful 
improvements in LDL‐C, TC:HDL‐C, and triglycerides that were greater than that achieved by ER. 
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Unexpectedly, both groups showed similar improvements for fasting glucose and insulin, glucose 
tolerance and HbA1c, however both groups at baseline were within relatively normal ranges. 
Overall, exercise training when added to energy restriction for severely obese women yielded 
clinically meaningful improvements in cardiometabolic markers and if exercise is sustained, then 
these could be expected to translate into improved long term protection against cardiometabolic 
disease. 
7.1.1 Summary	
This thesis provides a greater understanding for the role of exercise training during short and 
medium term energy restriction for women with clinically severe obesity. The advantages of exercise 
training during rapid weight loss were not fully observed in the early stages of energy restriction. The 
facilitation of fat mass loss and relative protection of lean mass with the inclusion of exercise 
training was evident early, during the intensive energy restriction phase and was sustained at six 
months. There was a delay in the separation between groups for changes in fitness and physical 
function, however exercising regularly during energy restriction appeared likely to provide for 
additional fitness improvements at six months but needs to be confirmed as more data is collected 
from the larger study and followed to twelve months. Exercise training in addition to energy 
restriction provided greater improvement than energy restriction alone for blood pressure, LDL‐C, 
total cholesterol to HDL‐C ratio, and triglycerides, but improvements in glycaemic control were 
similar between groups with borderline to normal baseline measures. The inclusion of 250 minutes 
of moderate to vigorous intensity aerobic and resistance exercise training during energy restriction 
provided for clinically meaningful improvements in body composition, fitness, physical function and 
markers of cardiometabolic disease. 
7.2 Thesis	Limitations	
Several limitations of the research undertaken for this thesis include: 
i. The number of participants included in this study was below projected. The aim was to 
recruit 60 participants which would provide adequate statistical power and allow for 
25% attrition. The drop‐out rate of 25% was conservative and we did not expect to reach 
this level considering the degree of participant contact with the study Dietitian. The 
limited number of participants made challenged the statistical power of the study. 
Recruitment as part of the larger trial is continuing and further analysis of the data at 
the end of the trial will provide greater insights into the changes for these outcomes 
over time. 
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ii. Due to recruitment delays the number of participants recruited through private bariatric 
surgery clinics was much lower than anticipated. This thesis therefore only included four 
participants following adjustable gastric banding. Recruiting from a wider range of 
bariatric clinics may have yielded more participants, however the period of time 
between the patient having their first consultation with the bariatric surgeon, setting a 
date for surgery and starting a very low energy diet in preparation before surgery was 
normally less than four weeks. This provided the research team with just two weeks to 
contact potential participants and conduct baseline testing before they started the very 
low energy diet. As the larger study is a 12 month intervention study, it can be difficult 
for volunteers to make such a big commitment in the lead‐up phase of the study. 
Additionally, as the researcher it was important that I was sure that volunteers 
adequately understood the commitment involved in taking part in the study. 
iii. This thesis as part of the larger study used an active treatment as the control group 
(energy restriction) that reflected standard care. It is possible that some may view this as 
an inadequate control group, however previous research shows that little to no 
improvement health outcomes occur in obese adults receiving sham or no treatment. In 
this study, we were testing the hypothesis that the addition of exercise training to 
energy restriction would provide greater body composition, fitness, physical function, 
and clinical outcomes than energy restriction alone in clinically severe obesity. 
Therefore, the energy restriction only group provided for a suitable control group. 
iv. All volunteers were coached and counselled on the need to respond as accurately as 
they can to the RPE scale whenever they were asked (see Section 3.1.2.1), and although  
The Ratings of Perceived Exertion (6‐20 Borg point scale; RPE) is a validated tool for self‐
reporting of perceived exertion it is acknowledged that this may result in a lower than 
expected changes in aerobic power in EXER. This may be due to improved understanding 
of the RPE scale in EXER at follow up testing compared to baseline, or influences from 
other psycho‐social determinants that influence perception of effort. The research group 
as part of the larger study decided that for safety and long term retention of study 
participants in this high risk group that reaching an RPE of 17/20 was appropriate. 
7.3 Recommendations	for	Future	Research	
The results from this current thesis raise several questions regarding the benefits of exercise training 
during energy restriction in women with severe obesity, including: 
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i. Based on the interesting results observed at three months with regard to fitness and 
strength measures, it may be appropriate to investigate the addition of another arm to the 
study. A delayed exercise training group beginning at three months after the rapid weight 
loss phase might help to identify whether exercise is essential in the early phase of weight 
loss for changes in fitness and strength measures at six and 12 months. 
ii. The first three months of the exercise intervention consisted of very frequent contact with 
the Exercise Physiologists. In clinical practice this degree of contact is not generally 
achievable. Additional research should investigate a similar stepped down approach with a 
goal of self‐management but with fewer contact hours. 
iii. The economics of carrying out such an intensive treatment program should be evaluated to 
determine whether such an intervention strategy could be replicated in clinical practice in a 
cost‐effective manner. 
iv. Impressive health outcomes in this study have been observed for both groups at three and 
six months. The larger study will continue to 12 months, however further follow up to five 
years would provide valuable insights into behaviour changes, weight maintenance and 
weight regain following intensive weight loss in severe obesity. Obesity is a relapsing chronic 
condition and therefore it would be important to determine whether continuing dietary 
advice and exercise training consultations monthly or less frequently would limit weight 
regain for these participants. 
v. Further research should be carried out to replicate this study in men with severe obesity to 
determine whether the same trend in body composition, fitness and physical function, and 
markers of cardiometabolic disease occur. 
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Participant Information and Consent Form 
Full Project Title: The effects of exercise training on clinical and functional outcomes for obese 
individuals following gastric banding surgery or a very low calorie diet. 
Principal Researchers: Prof. Steve Selig, A/Prof. John Dixon, Dr. Steve Fraser, Dr. Itamar Levinger, Dr. 
Nora Straznicky, Prof. Robin Daly, Mr. Clint Miller. 
Associate researchers: Mrs Mariee Grima, Prof. Markus Schlaich, Prof. Gavin Lambert, Mr. Chris 
Hensman, Ms Toni McGee. 
 
1.   Introduction 
You are invited to take part in this research project. The aim of this research project is to determine 
if a regular, supervised exercise program during a very low calorie diet (meal replacements) program 
for weight loss will further improve your fitness, physical and mental health as you lose weight.  
This Participant Information and Consent Form tells you about the research project. It explains what 
is involved to help you decide if you want to take part. 
Please read this information carefully. Ask questions about anything that you don’t understand or 
want to know more about. Before deciding whether or not to take part, you might want to talk 
about it with a relative, friend or your local health worker. 
Participation in this research is voluntary. If you don’t wish to take part, you don’t have to. Your 
decision about whether or not to take part will not alter your care from your G.P or current treating 
health professionals in any way. 
If you decide you want to take part in the research project, you will be asked to sign the consent 
section. By signing it you are telling us that you: 
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(i) Understand what you have read; 
(ii) Consent to take part in the project; 
(iii) Consent to be involved in the procedures described; 
(iv) Consent to the use of your personal and health information as described. 
You will be given a copy of this Participant Information and Consent Form to keep. 
 
2.  What is the purpose of this research project? 
The aim of this project is to determine the benefits of an exercise program during a very low calorie 
diet (VLCD) for weight loss. This research will help contribute to our understanding of exercise and 
its effects on physical health, mental wellbeing, and fitness during weight loss. We would like to 
determine whether it is valuable to include regular, supervised exercise in standard supervised 
weight loss programs. 
 3.  What does participation in this project involve? 
If you give your consent to participate in this project, you will be guided and supported through a 
calorie controlled diet program by an Accredited Practising Dietitian. You will also be randomly 
allocated to either receive a supervised exercise program during the first twelve months, or to the 
‘control’ group where you will continue to receive the standard care (diet only), without a special 
exercise program. Allocation to groups will be random. You will have a 50% chance of entering into 
either group, much like tossing a coin.  
Regardless of whether you are in the ‘exercise’ group or the ‘control’ (standard care) group, you will 
be asked to complete some questionnaires and physical tests, as outlined below. All questionnaires 
and physical tests need to be conducted at baseline (i.e., after you consent to the study but before 
the start of the diet), and then again at 3, 6 and 12 months after your weight loss program begins.   
Before you are formally enrolled into the study, you will need to obtain a medical clearance from 
your General Practitioner or medical practitioner, stating that there is no medical reason why you 
should not begin a calorie‐controlled diet program or a supervised exercise program.  
The diet program 
All participants will follow a strict calorie‐controlled diet with the close support of an Accredited 
Practising Dietitian. A significant reduction in daily calorie intake will be achieved by using calorie‐
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controlled meal replacements (shakes/bars), in place of your normal food. The length of time that 
each person continues to use the meal replacements will depend on a number of factors, including 
how well the products are liked, the weight loss achieved, general health and lifestyle 
considerations, but in general, it is hoped that participants will use the meal replacements for at 
least 3 months, then gradually return to eating meals. The following is an example of a successful 
diet schedule: 
Phase 1: Weeks 1‐12: “Intensive phase” 3‐4 meal replacements + low‐calorie salad/vegetables per 
day (<800 Cal/day or <3360 kJ/day). 
Phase 2: Weeks 13‐18: “Transition phase” 2‐3 meal replacements + a small low‐calorie healthy meal 
+ low‐calorie salad/vegetables (800‐880 Cal/day or <3360‐3700 kJ/day). 
Phase 3: Weeks 19‐22: “Maintenance phase” 1‐2 meal replacements + 2 healthy meals + low‐calorie 
salad/vegetables (~1000 Cal/day or ~4200kJ/day).  
Phase 4: Week 23 onwards: “Stabilisation phase” no regular meal replacements, 3 portion‐
controlled, healthy meals per day, with ongoing advice and support from the Dietitian (~1200 
Cal/day or ~5000 kJ/day).  
The meal replacements have been specially formulated to provide all of the nutrients required, and 
the use of these supplements is widely considered safe, when used under the supervision of doctors 
or dietitians. As part of your medical clearance, your doctor will check to ensure that you are able to 
safely use the meal replacements, and your health will be regularly monitored throughout the diet 
program.  
You will need to purchase the meal‐replacement products that you use during the study, and we are 
able to provide a range of products from one brand – Optifast (Nestle, Australia) at a price that is 
heavily discounted from regular retail price. Depending on which Optifast products you choose to 
use (there are several flavours of shakes, soups and bars that have slightly different prices), the cost 
will be $0.80 ‐ $2.30 per meal. If you prefer to use a different brand of meal replacements, you will 
need to pay the regular retail price for these. Remember that as you will be consuming meal 
replacements instead of your normal meals, you will not be buying as much food as you normally do.  
 
Testing Procedures 
Day 1 
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You will be required to attend The Alfred Hospital in Prahran at around 8 ‐ 8:30 am and have fasted 
(no food or drink except water) from midnight the night before your appointments and abstained 
from caffeine for 18 hours, alcohol for 24 hours and intense exercise for 36 hours. The tests will take 
around 4 hours to complete.  
1) Psychometric tests: These tests will be conducted in order to assess your level of stress, anxiety, 
sleep quality, physical activity and quality of life. Half of the test will be done in a form of simple written 
questionnaires,  including the ones you will be sent to complete before your first appointment; the 
other half will be performed as oral questions. These tests will take around ½ hour.  
2) Blood  test: We will  take a blood sample  (about 50 mL or approximately 3  tablespoons)  from a 
forearm vein for laboratory tests to look at: factors related to your nutrition, blood pressure control 
and the function of your blood vessels, heart, kidneys, fat tissue, and bone formation; and genes that 
may be related to blood pressure control and obesity. 
3) Blood vessel function testing: You will be required to rest on a bed for this procedure. A device will 
be placed around one finger of each hand and a cuff placed around your arm. The cuff will be inflated 
for 5 minutes to reduce the bloodflow to your forearm and hand, and then quickly released so we can 
measure the blood volume changes in your fingertip. This test requires you to remain still and relaxed 
for approximately 15‐20 minutes. It  is not usually painful, but the cuff around your upper arm may 
feel quite uncomfortable while it is inflated. If it becomes too uncomfortable, you should let us know 
and we will remove the cuff immediately. 
4) Nerve activity in the lower leg (microneurography): We will measure the activity of your nerves by 
inserting a very fine electrode (like an acupuncture needle)  into a nerve  in your  leg, just below the 
knee. The procedure should not be painful but  is  sometimes associated with  feelings of  ‘pins and 
needles’ or involuntary twitches of the foot during the placement of the needle. It is important that 
you inform us of any discomfort. We will monitor the electrical activity of this nerve at the same time 
as recording your blood pressure (using a small cuff placed around your finger) and the activity of your 
heart (ECG) by placing 3 ECG dots or “stickers” on your chest. We will do these measurements for 
about 20 minutes while you rest quietly.  
5) Oral glucose tolerance test (OGTT): After a 10‐12 h overnight fast, an intravenous catheter will be 
placed in an antecubital vein for blood sampling. Volunteers will ingest 75 g of glucose over 2 min 
(Glucotol, Orion Laboratories, Welshport, WA, Australia). Blood samples will be drawn at –15, 0, 
30, 60, 90 and 120 min for plasma glucose and insulin concentrations. We will also measure your 
body temperature regularly during the test using an under‐the‐tongue thermometer, to examine 
how your body temperature may change with weight loss or exercise. 
6) Ambulatory blood pressure monitoring: We will give you ambulatory blood pressure monitoring 
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equipment and explain to you how this works. You will wear a cuff around your upper arm and your 
blood pressure level will be automatically measured at regular intervals during the next 24 hours. You 
will have to return the blood pressure monitor on the second day. 
Day 2 
You will be required to attend Deakin University, Burwood Highway, Burwood for approximately 2.5 
hours. You will be required to avoid heavy exercise for 36 hours before your appointment. At the 
end of the testing you will be fitted with a monitor to track heart rate over 7 days.  
1) Muscle strength test: To calculate the most weight you can lift 3 times.  You will be asked to lift, 
pull or push the heaviest weight you can 3 times but not 4 times. If the weight is too light, the weight 
will gradually be increased until you can just lift the weight 3 times. If the weight is too heavy, the 
weight will be reduced so that you can lift the weight 3 times.   
2) DXA scan:  Prior to the scan, your weight, height, waist and hip circumference will be measured. 
The scan measures ‘body composition,’ or the fat and lean (non‐fat tissue such as bone and muscle) 
mass of your body and indicates where your fat is mainly stored (ie. abdomen/trunk, arms and legs). 
You will be asked to lie still on a table while the scan is being done. The scan will usually take less 
than 10 minutes. 
 3) 30 sec sit to stand: This test is performed by raising up out of, and lowering back down to a 
standard height chair as many times as possible in 30 seconds without using the arm rests. 
4) Cardio respiratory endurance test (aerobic fitness test): You will undertake a walking test on a 
treadmill until you reach fatigue. The initial walking speed will be individually determined as 
equivalent to ‘very easy’ in effort. This speed will remain constant throughout the test and then 
gradient (“hill”) will be increased each minute until you reach fatigue (not exhaustion). During this 
test, you will breathe through a mouthpiece, and heart rate and rhythm (using ECG), blood pressure, 
and oxygen content in your blood (by using a non‐invasive infrared probe on a finger) will be 
recorded. Typically, the test lasts 4 to 12 minutes. 
Exercise Training Group 
You will be randomly selected for either the exercise group or usual care group before starting the 
calorie controlled diet. 
If you are assigned to the exercise arm of the project you will have some additional tasks to perform. 
You will initially undertake an individual private consultation with an exercise physiologist, which will 
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include a discussion about your needs and goals, your physical activity preferences, and strategies 
for overcoming any barriers to performing physical activity. You will then undertake a 12 month 
program of small group and individual physical activity sessions (all supervised) and also home‐based 
physical activity. The supervised exercise training will consist of the following commitments: 
3 x 1 hour supervised exercise sessions per week (weeks 1‐6) 
2 x 1 hour supervised exercise session per week (weeks 7‐12) 
1 x 1 hour supervised exercise session per week (weeks 13‐26) 
2 x 1 hour supervised exercise sessions per month (weeks 27‐52) 
 
The supervised exercise training is designed to encourage and facilitate a transition to self‐
management of a healthy active lifestyle. During the project, each participant in the exercise group 
will receive ongoing support from the exercise physiologist via phone, SMS, social networking and 
email. The supervised physical activity sessions will be held at Deakin University Clinical Exercise, 
Burwood Hwy, Burwood. An alternative location may be used if participants are significantly 
inconvenienced due to attendance at this site. Baker IDI, Commercial Rd, Prahran, or YMCA gym(s) 
may be utilised if required. 
Possible extension of the research project 
The researchers may wish to extend this project by performing all of the tests that you had during the 
12 month study (described above) again, once per year for up to 5 years after your  calorie controlled 
diet.  
If they decide to extend the study in this way, they will contact you to invite you to participate. Your 
participation  for  this  first 12 months of  the project does not  commit  you  to participating  for  the 
remaining 4 year follow‐up.  
 
Reimbursement 
You will not be paid for your participation in this project, but if you cannot drive yourself to the 
testing sessions, you will be reimbursed for the use of public transport (excluding taxis). Participants 
who drive to the testing sessions will be reimbursed for parking costs or provided with a parking 
permit depending on the location of testing. We are not able to assist with reimbursements for 
attendance at the training sessions.  You will be responsible for the cost of the meal replacements, 
just as you would normally be responsible for buying your own groceries. If you choose to use 
Optifast products, you will be able to purchase these at significantly discounted rates compared to 
retail prices. The prices for different products (including chocolate, vanilla, strawberry or coffee 
shakes, chocolate bars or soups) will range from $0.80 to $2.30 per meal depending on which 
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products you choose to use. During the first 12‐weeks, when it is hoped that you will be using the 
meal‐replacements for 3 meals per day, your meal‐replacements will cost between $202 and $580 in 
total (approximately $18‐$50/week), but you will not be buying normal food for yourself during this 
time. During the next phases of the study, you will use fewer meal replacements and begin to eat 
food again, so you will gradually be spending less on meal replacements and more on normal 
groceries. If you follow the full meal replacement program, including phases 2 and 3 (as outlined in 
section 3), the maximum amount of money that you would spend on meal replacements would be 
$840, but on average, most people would spend less than this (closer to $450 – less than you would 
spend on groceries). 
4.  What will happen to my test samples? 
By consenting to take part in this study, you also consent to the collection, storage and use of tissue 
samples taken for research purposes, as specified below: 
 Venous blood samples (50 ml, or approximately 3 tablespoons) for the measurement of various 
hormones and chemical factors related to the metabolic syndrome, blood pressure control and 
markers of bone formation and breakdown.  
The specimens that are collected will either be processed and analysed  immediately by the Alfred 
Hospital Pathology Services (in which case they will be destroyed after analyses are complete), by an 
external pathology company, or they will be stored frozen in our laboratories at the Baker IDI or Deakin 
University,  Burwood.  Labelling  on  frozen  specimens  will  include  your  name,  study  and  date  of 
specimen  collection  and  hence will  be  potentially  identifiable.  Samples will  only  be  accessible  to 
research and  laboratory  staff  involved  in  this particular  research project or other  research  that  is 
closely related to this research project. The laboratory freezers where samples are stored are lockable 
and are not accessible by non‐lab staff. A record of all samples stored is maintained by laboratory staff 
on a computer that is only accessible by a password known to the staff.  
In the event that there is any remaining sample, we will store the samples (blood plasma) indefinitely 
for possible future use in research projects that are related to this research. Therefore, by signing the 
consent form, you will be giving consent for the use of these samples for “an extended period, for 
other research that is closely related to this research project.” Tissue and blood samples will not be 
destroyed unless you advise us in writing that you wish for your samples to be destroyed after this 
project is completed. There will be no commercial interest with future use of the samples.  
5.  What are the possible benefits? 
By participating in this study you will learn your aerobic (endurance) fitness level (VO2peak), and see 
how this can improve as you lose weight. You will also receive an accurate measure of your body fat 
4 times over the period of the study.  You will also receive a supervised 12‐month diet program to 
achieve weight loss at no cost to you, and the meal replacements at approximately half the retail 
price. For participants in the exercise group, there are potentially significant health benefits from 
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being involved in the physical activity program. In addition, knowledge gained through this program 
may help you to make changes to your lifestyle that can help with initial weight loss, to keep weight 
off long term, and reduce the risks of developing some chronic diseases (e.g., heart disease, stroke, 
cancer) later in life. Participants in the usual care group will be offered 3 months of exercise training 
at the end of the 12 month study period. A copy of your own medically relevant results after each 
testing point will be given to you if you request it. You will also receive a summary of the study 
findings from the whole group at the end of the study. It is possible that you will not receive any 
direct benefits from being involved in this study. 
6.  What are the possible risks? 
Medical tests sometimes have risks and side effects.  You may experience none, some or all of the 
effects listed below during your participation in the study. If you have any of these side effects, or 
are worried about them, please contact the research team immediately.  
Very low calorie diet (VLCD): 
 Some people may experience some of these side effects during the early stages of the VLCD: 
sensitivity to cold, dry skin, temporary rash, temporary hair loss, postural hypotension (low 
blood pressure on  standing),  fatigue, diarrhoea,  constipation, muscle  cramps, bad breath, 
irritability, menstrual disturbances. These effects are generally temporary and any concerns 
can be discussed with the medical officer and dietitian. 
 More rare and serious side effects can include:  
o Gallstones, due to a rapid loss of weight and the very low amounts of fat in the diet. The 
diet program includes daily addition of 5mL (one teaspoon) of olive oil (accompanying the 
daily serve of vegetables), to help prevent  the formation of gallstones. 
o Uric acid levels in the blood may increase and cause/exacerbate gout. It is important to 
inform the doctor if you already suffer gout and all participants must maintain an 
adequate fluid intake to reduce the risk.  
o There is a very small risk that some people may develop a sodium or potassium 
imbalance while on a VLCD, with those on diuretic medication at the greatest risk. If this 
occurs, the doctor may begin supplements to restore the balance.  
o Some people experience temporary changes in their liver enzyme levels, particularly 
during the first phases of a VLCD, but these changes are usually not any cause for 
concern. Significant elevations of liver enzyme levels can very rarely occur and may 
indicate hepatitis or pancreatitis, so any elevations will be carefully investigated and 
treated. 
The dietitian and doctor will monitor participants closely (including via blood tests every 4 
weeks) for signs and symptoms of the above rare side effects, and will alter the diet and/or 
begin medical treatment if required. 
 
Blood tests: 
 Having a blood sample taken may cause some discomfort or bruising. Sometimes, the blood vessel 
may swell, or blood may clot  in the blood vessel, or the spot  from which tissue  is taken could 
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become  inflamed. Some people may feel faint when having blood taken, and may occasionally 
faint. Rarely, there could be a minor infection or bleeding. If this happens, it can be easily treated.  
Nerve activity in the lower leg: 
 Rarely, a sensation of ‘pins and needles’ or numbness lasting a couple of hours may occur in the 
leg after nerve activity test.  
Blood vessel function testing: 
 The cuff will feel very tight around your upper arm during the 5 minutes while it is inflated and 
this may be quite uncomfortable. It is not usually painful, but if you experience any pain, or the 
discomfort is too great, please let us know and we will remove it immediately. 
DXA scans: 
 You  will  need  to  lie  very  still  during  the  scan  for  up  to  30  minutes,  which  may  be  slightly 
uncomfortable. If you suffer any serious discomfort or feel ill during the scan, tell the technician 
immediately and they can stop the scan. 
 This  research  study  involves  exposure  to  a  very  small  amount  of  radiation  from  the  DXA 
examinations (At baseline, 3, 6 and 12 months) which are performed in addition to that received 
as part of standard care. As part of everyday  living, everyone  is exposed to naturally occurring 
background radiation and receives a dose of about 2 millisieverts (mSv) each year. The effective 
dose from all these additional studies is about 0.03 mSv. At this dose level, no harmful effects of 
radiation have been demonstrated, as any effect is too small to measure. The risk is believed to 
be minimal. 
 Have you been involved in any other research studies that involve radiation? If so, please tell us. 
Please keep information contained within the Patient Information and Consent Form about your 
exposure to radiation in this study, including the radiation dose, for at least five years. You will be 
required  to  provide  this  information  to  researchers  of  any  future  research  projects  involving 
exposure to radiation.  
24‐hour ambulatory blood pressure monitoring: 
 The cuff that you will wear around your upper arm for the 24 hours while your blood pressure is 
monitored may cause some very slight discomfort.   
VO2peak exercise testing and aerobic exercise training: 
 Exercise  testing and  training does  carry  some  risk and  this will be minimised with  the use of 
experienced clinical exercise physiologists with more than 15 years of clinical exercise experience. 
The exercise  test gradually becomes more difficult and you will  therefore experience  fatigue, 
which  is normal. In the event that adverse signs or symptoms arise during the exercise test or 
exercise  training,  exercise will  cease  immediately. Adverse  events,  although  rare,  can  occur. 
These  include  heart  rhythm  disturbances,  adverse  blood  pressure  changes,  fainting,  light 
headedness and/or fatigue, chest pain and remote possibilities of heart attack, cardiac arrest, 
respiratory arrest and sudden death.  
Strength testing and strength training: 
 Strength testing and training carries little risk and is minimised with the tests chosen. You may 
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feel muscle fatigue immediately after the test. You may feel stiff and experience minor muscular 
soreness the following day, similar to what you may feel if you did an activity that you would not 
normally do,  such  as painting, or  long periods of digging  in  the  garden.  This  soreness  is not 
normally experienced for more than 3 days after the testing, and is rare. There is a very remote 
possibility of partial or full muscle tear as a result of the testing. 
7.  What if new information arises during this research project? 
During the research project, new information about the risks and benefits of the project may become 
known to the researchers. If this occurs, you will be told about this new information and the researcher 
will discuss whether this new information affects you. 
8.  Can I have other treatments during this research project? 
It is important to tell your own doctor(s) and the research staff about any treatments or medications 
you may be taking, including over‐the‐counter medications, vitamins or herbal remedies, acupuncture 
or other alternative treatments. You should also tell your doctor(s) about any changes to these during 
your participation in the research. 
9.  Do I have to take part in this research project? 
Participation in any research project is voluntary. If you do not wish to take part you don’t have to. If 
you decide to take part and later change your mind, you are free to withdraw from the project, or any 
particular element of the project, at any stage. 
Your decision whether to take part or not to take part, or to take part and then withdraw, will not in 
any way affect your  routine  treatment  from your health care  team or your  relationship with  the 
Baker  IDI Heart and Diabetes  Institute and The Alfred Hospital, Melbourne,   your medical clinic, or 
Deakin University.  
10.  What if I withdraw from this research project? 
If you decide to withdraw from the entire study, or from a specific component, please notify a member 
of  the  research  team  before  you  withdraw.  This  notice  will  allow  that  person  or  the  research 
supervisor to inform you if there are any health risks or special requirements linked to withdrawing.  
If  you  decide  to  leave  the  project,  the  researchers would  like  to  keep  the  personal  and  health 
information about you and your blood samples that have been collected. This is to help them make 
sure that the results of the research can be measured properly. We will only destroy your data and 
samples if you request it at the time of withdrawal.  
11.  How will I be informed of the results of this research project? 
If you request  it, you will be provided with a summary of your results  in the form of a  letter a few 
weeks following your participation in the study. If the tests we perform reveal any abnormal results 
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that may be relevant to your health, we will inform your treating medical practitioner immediately. 
They will review the  information and contact you to make an appointment or have further tests,  if 
necessary. You may elect to have your own results forwarded to your doctor or specialist to file  in 
your medical records.  
At the end of the Study you may obtain a copy of the full results (average group results)  in a letter 
available from the research team or through your surgeons. 
12.   What else do I need to know? 
 What will happen to information about me? 
Any information obtained in connection with this research project that can identify you will remain 
confidential.  It will only be disclosed with your permission, or  in  compliance with  the  law.  In any 
publication and/or presentation of the study’s findings,  information will be provided  in such a way 
that you cannot be  identified. Study  information, which  is potentially  identifiable, will be kept  in a 
locked filing cabinet indefinitely for possible future reference, as per the Alfred Hospital and Deakin 
University policy  (Victorian  legislation  requires  that we keep your  information  for a minimum of 7 
years). Your information will also be entered into our laboratory database, which is under password 
protection and cannot be accessed by a non‐laboratory member. It will only be accessible to research 
staff involved in our research projects or future related projects and those required to analyse or enter 
data. By signing the consent form, you will automatically be giving consent for your information to be 
stored in the laboratory database for use in this project and for possible future use in “other research 
that is closely related to this research project.” Such projects may include studies about how weight 
or weight  loss  affect  blood  pressure  control,  quality  of  life, metabolism,  cardiovascular  function, 
fitness and the development of diseases related to excess weight and high blood pressure. Any future 
studies  related  to  this  current project would need  to be ethically approved by  the Alfred Human 
Research Ethics Committee and/or the Deakin University Human Research Ethics Committee before 
being undertaken. 
Information  about  you  will  also  be  obtained  from  your  health  records  held  at  your    medical 
practitioner’s (G.P.) office for the purposes of this research; by signing the consent form, you will be 
giving  the  researchers  permission  to  access  your  medical  records.  Your  health  records  and  any 
information obtained during  the  study are  subject  to  inspection  (for  the purpose of  verifying  the 
procedures and the data) by the relevant authorities, such as representatives of the Ethics Committee, 
the Baker  IDI Heart and Diabetes  Institute, Deakin University, or as required by  law. By signing the 
consent section, you authorise release of, or access to, this confidential information to the relevant 
study personnel and regulatory authorities as noted above. 
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 How can I access my information? 
In accordance with relevant Australian and/or Victorian privacy and other relevant laws, you have the 
right to access the information collected and stored by the researchers about you. You also have the 
right to request that any information, with which you disagree, be corrected. Please contact one of 
the researchers named at the end of this document if you would like to access your information. 
 What happens if I am injured as a result of participating in this research project? 
If you suffer an  injury as a  result of your participation  in  this  research project, please contact  the 
research staff immediately. In emergencies, please go directly to your nearest emergency department 
of a hospital and/or call an ambulance. All medical and hospital care will be provided using the public 
healthcare system (Medicare) at no cost to you if you are eligible for Medicare benefits and elect to 
be treated as a public patient. 
 Is this research project approved? 
The ethical aspects of this research project have been approved by both the Human Research Ethics 
Committee of Deakin University and the Alfred Hospital.  
This project will be carried out according  to  the National Statement on Ethical Conduct  in Human 
Research  (2007) produced by  the National Health and Medical Research Council of Australia. This 
statement has been developed to protect the interests of people who agree to participate in human 
research studies. 
 How is this project funded? 
This study will initially be funded through Deakin University internal funding, industry and 
external competitive grant schemes. We are seeking support from Nestle Australia, the 
company that produces the Optifast range of meal replacements, to provide your meal 
replacements during the study.  
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Project title: The effects of exercise training on clinical and functional 
outcomes for obese individuals following gastric banding surgery or a very low calorie diet. 
Principal Researcher: Professor Steve Selig 
13.  Consent 
I have read, or have had read to me in a language that I understand, this document and I understand 
the purposes, procedures and risks of this research project as described within it. 
I give permission for my doctors, other health professionals, hospitals or laboratories outside this 
hospital to release information to Deakin University and the Baker IDI Heart and Diabetes Institute 
concerning my medical conditions and treatment that is needed for this project. I understand that 
such personal information will be stored indefinitely in a secure database in Deakin University and 
Baker IDI for possible use in other research that is closely related to this project and that such future 
research would need to be ethically approved before proceeding. I understand that my information 
will remain confidential. 
I have had an opportunity to ask questions and I am satisfied with the answers I have received. 
I freely agree to participate in this research project as described.  
I consent to the use and indefinite storage of blood samples taken from me for use in: 
 this specific research project 
 other research that is closely related to this research project  
as described in Section 4 of this document by a member of the research team.  
I understand that this research project may be extended as explained in section 3. I would be happy 
for the researchers to contact me after the initial 12 month period to invite me to participate.  
I have been given a signed copy of this document to keep. 
Participant’s name (printed) ……………………………………………………………………………..... 
Signature:                Date: 
Name of witness to participant’s signature (printed) ……………………………………………............. 
Signature:                Date: 
I would like to have the results sent to me at the end of this study  Yes   No   
Declaration by researcher*: I have given a verbal explanation of the research project, its procedures 
and risks and I believe that the participant has understood that explanation. 
 
Researcher’s name (printed) ……………………………………………………………….............. 
Signature:                Date: 
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* A senior member of the research team must provide the explanation and provision of information 
concerning the research project.  
Note: All parties signing the consent section must date their own signature. 
14.  Who can I contact? 
The person you may need to contact will depend on the nature of your query. Therefore, please 
note the following: 
For further information or appointments: 
If you want any further information concerning this project or if you have any problems which may 
be related to your involvement in the project (for example, feelings of distress), you can contact the 
principal researcher (Professor Steve Selig) on 0418 570 772 or email steve.selig@deakin.edu.au  
For complaints: 
Please quote project ID number: 2011‐154. 
If you have any complaints about any aspect of the project, the way it is being conducted or any 
questions about being a research participant in general, then you may contact:   
 
The Manager, Office of Research Integrity, Deakin University, 221 Burwood Highway, 
Burwood Victoria 3125, Telephone: 9251 7129, Facsimile: 9244 6581; research‐
ethics@deakin.edu.au 
 
Or 
 
Ms Rowan Frew, Ethics Manager, The Alfred, Telephone: 9076 3848  
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Appendix C   Single Page Information Sheet for Allied Health Professionals 
 
 
 
“The	Effects	of	exercise	training	on	clinical	and	functional	outcomes	during	a	calorie	controlled	
diet	for	weight	loss”	
 
Principal Researchers:  Prof. Steve Selig, Prof. Robin Daly, Dr. Nora Straznicky, A/Prof. John Dixon, Dr. Itamar Levinger, Dr. Steve Fraser, Mr. 
Clint Miller. 
Collaborators:  A/Prof. Markus Schlaich, Dr. Gavin Lambert, Mr. Chris Hensman, Ms Toni McGee. 
 
Background :  
 Exercise is a powerful tool in the prevention and treatment of many long term health conditions. 
 We would like to determine if a regular, supervised exercise program during a calorie controlled diet for weight loss enhances health and fitness 
to a greater extent than what is currently achieved with weight loss alone. 
We are looking for women who are: 
 Aged 18‐50 years with a body mass index (BMI) above 35. 
 Not suffering from a significant heart condition. 
 Able to engage in exercise and physical activity. 
 Not currently using medication that affects weight loss or undergone surgery for weight loss 
 Not lost more than 5kg of weight in the past 3 months. 
We hope that participants will benefit in the following ways: 
 Receiving expert dietary support from an accredited dietitian to achieve weight loss. 
 If allocated to the exercise group: Receive expert training and support from an exercise physiologist in a caring clinical environment. People who 
exercise regularly often enjoy improved mood and quality of life, less pain and fatigue, and develop greater fitness and energy. 
 Be satisfied that you are helping us learn more about a critical area of health affecting so many Australians. 
Participation involves: 
 Committing to a strict calorie‐controlled diet program for 12 months  
 Testing over 2 days on 4 separate occasions at the BakerIDI Heart and Diabetes Institute, Commercial Road, Prahran; and Deakin University, 
Burwood Hwy, Burwood: before beginning the diet; 3 months, 6 months, and 12 months after commencement.  
o Tests include: questionnaires; ECG; blood test; 24 hour blood pressure monitoring; painless blood vessel and nerve activity tests; 
body scans (DXA) to measure fat, bone and muscle; fitness tests including walking on a treadmill and muscle strength tests. 
 Exercise program for the exercise group: a combination of supervised and unsupervised exercise training over a 12 month period (200‐300 
minutes per week).  
Do you think you might be interested in taking part? 
 
If you are interested, then please contact:  
Professor Steve Selig: steve.selig@deakin.edu.au; ph 03 9251 7165; m: 0418 570 772     or 
Mr. Clint Miller: cmiller@deakin.edu.au; m: 0409 245 813 
 
There is no obligation to participate in this study. Your decision about whether or not to take part will not alter your care from your current treating health 
professionals in any way. Please note that for scientific purposes, we must include a “control” group who will not be offered the exercise program until the 
end of the study (ie at 12 months). This means that you have a 50% chance of being in either the exercise or the control groups. 
Appendix D   Single Page Information Flyer 
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Appendix E  Optifast clinical treatment protocol 
Below is the summary of the Optifast clinical treatment protocol. The full protocol can be found at: 
http://www.nestlehealthscience.com.au/newsroom/Articles/Optifast‐VLCD‐Clinical‐Treatment‐Protocol 
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Appendix F  Sample Size Calculations 
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Appendix G  CONSORT checklist 
CONSORT	2010	checklist	of	information	to	include	when	reporting	a	randomised	trial*	
	
Section/Topic 
Item 
No Checklist item 
Reported 
on page 
No 
Title and abstract 
 1a Identification as a randomised trial in the title 84, 102, 
122 
1b Structured summary of trial design, methods, results, and conclusions (for specific guidance see CONSORT 
for abstracts) 
i 
Introduction 
Background and 
objectives 
2a Scientific background and explanation of rationale 2-15 
2b Specific objectives or hypotheses 15-16 
Methods 
Trial design 3a Description of trial design (such as parallel, factorial) including allocation ratio 68 
3b Important changes to methods after trial commencement (such as eligibility criteria), with reasons N/A 
Participants 4a Eligibility criteria for participants 71 
4b Settings and locations where the data were collected 68 
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Interventions 5 The interventions for each group with sufficient details to allow replication, including how and when 
they were actually administered 
79-81 
Outcomes 6a Completely defined pre-specified primary and secondary outcome measures, including how and 
when they were assessed 
72-79 
6b Any changes to trial outcomes after the trial commenced, with reasons N/A 
Sample size 7a How sample size was determined 196 
7b When applicable, explanation of any interim analyses and stopping guidelines N/A 
Randomisation:    
  Sequence 
generation 
8a Method used to generate the random allocation sequence 72-73 
8b Type of randomisation; details of any restriction (such as blocking and block size) 72-73 
  Allocation 
concealment 
mechanism 
9 Mechanism used to implement the random allocation sequence (such as sequentially numbered 
containers), describing any steps taken to conceal the sequence until interventions were assigned 
72-73 
  Implementation 10 Who generated the random allocation sequence, who enrolled participants, and who assigned 
participants to interventions 
73,71 
Blinding 11a If done, who was blinded after assignment to interventions (for example, participants, care 
providers, those assessing outcomes) and how 
N/A 
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11b If relevant, description of the similarity of interventions 79-81 
Statistical 
methods 
12a Statistical methods used to compare groups for primary and secondary outcomes 81-82 
12b Methods for additional analyses, such as subgroup analyses and adjusted analyses 81-82,86, 
104,125 
Results 
Participant flow (a 
diagram is 
strongly 
recommended) 
13a For each group, the numbers of participants who were randomly assigned, received intended 
treatment, and were analysed for the primary outcome 
72 
13b For each group, losses and exclusions after randomisation, together with reasons 72 
Recruitment 14a Dates defining the periods of recruitment and follow-up 71 
14b Why the trial ended or was stopped N/A 
Baseline data 15 A table showing baseline demographic and clinical characteristics for each group 88,106,127 
Numbers 
analysed 
16 For each group, number of participants (denominator) included in each analysis and whether the 
analysis was by original assigned groups 
81-82,86, 
104,125 
Outcomes and 
estimation 
17a For each primary and secondary outcome, results for each group, and the estimated effect size 
and its precision (such as 95% confidence interval) 
86-89, 104-
107,125-
131 
17b For binary outcomes, presentation of both absolute and relative effect sizes is recommended N/A 
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Ancillary analyses 18 Results of any other analyses performed, including subgroup analyses and adjusted analyses, 
distinguishing pre-specified from exploratory 
N/A 
Harms 19 All important harms or unintended effects in each group (for specific guidance see CONSORT for harms) 87 
Discussion 
Limitations 20 Trial limitations, addressing sources of potential bias, imprecision, and, if relevant, multiplicity of 
analyses 
144-147 
Generalisability 21 Generalisability (external validity, applicability) of the trial findings 144 
Interpretation 22 Interpretation consistent with results, balancing benefits and harms, and considering other relevant 
evidence 
98-
100,115-
119, 138-
140 
Other information  
Registration 23 Registration number and name of trial registry 82 
Protocol 24 Where the full trial protocol can be accessed, if available 82 
Funding 25 Sources of funding and other support (such as supply of drugs), role of funders N/A 
 
*We strongly recommend reading this statement in conjunction with the CONSORT 2010 Explanation and Elaboration for important clarifications on all the items. If 
relevant, we also recommend reading CONSORT extensions for cluster randomised trials, non-inferiority and equivalence trials, non-pharmacological treatments, herbal 
interventions, and pragmatic trials. Additional extensions are forthcoming: for those and for up to date references relevant to this checklist, see www.consort-statement.org. 
